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O número de estudos de intervenções farmacêuticas vem aumentando nos últimos 
20 anos, no mundo, como resultado do movimento internacional que ocorreu na 
década de 90 para o reconhecimento da Atenção Farmacêutica como a filosofia de 
uma prática profissional que resulta em melhorias na saúde dos pacientes e na sua 
qualidade de vida. Mesmo assim, poucos estudos que analisem criticamente os 
estudos publicados e as revisões realizadas vem sendo publicados. Os objetivos 
deste estudo foram analisar as revisões sistemáticas sobre intervenções 
farmacêuticas publicadas de 1990 até 2009, analisar os ensaios clínicos 
aleatorizados sobre intervenções farmacêuticas, publicados de 1990 até 2010, 
através de uma revisão sistemática e meta-análises e desenvolver um instrumento 
para classificação das intervenções farmacêuticas. Para tanto, foi realizada uma 
busca nas bases de dados (Medline, Cochrane Library, IPA, Lilacs, Scielo, Scopus, 
Embase e CINAHL) por revisões sistemáticas e ensaios clínicos aleatorizados. Os 
estudos em que a intervenção era exclusiva do farmacêutico ou que o farmacêutico 
fazia parte da equipe de saúde foram incluídos. Nenhuma restrição foi realizada para 
o tipo de intervenção ou tempo de acompanhamento e os dados foram extraídos por 
dois revisores independentes. Um total de 151 artigos foi encontrado, dos quais 31 
revisões sistemáticas foram incluídas. Observou-se um aumento no número de 
revisões sistemáticas após 2005, sendo que dezenove revisões avaliaram a 
qualidade dos estudos primários e 6 realizaram meta-análises. A qualidade 
metodológica das revisões sistemáticas foi considerada moderada (52,8 ± 22,3% 
revisor #1 e 54,8 ± 16,5% revisor #2). Na busca por ensaios clínicos aleatorizados 
foram encontrados 1.499 artigos dos quais foram incluídos 95 (75 estudos). A 
maioria dos estudos (n=72, 78%) foi classificado como Intervenção “I”, ou seja, como 
Acompanhamento Farmacoterapêutico ou Medication Therapy Management. Uma 
grande parte dos estudos realizou acompanhamento de 6 meses(n=36; 39%) e com 
atendimento ambulatorial (n=75; 81%). As condições de saúde mais estudadas 
foram a Hipertensão Arterial (n=12), pacientes com polifarmácia (n=11), diabetes 
tipo 2 (n=6) e dislipidemia (n=5). Os desfechos clínicos (n=66) e humanísticos 
(Qualidade de Vida Relacionada à Saúde, n=29) foram os mais relatados nos 
estudos. O resultado da meta-análise mostrou uma redução nas mortalidades no 
grupo que recebia a intervenção farmacêutica. O instrumento de classificação das 
intervenções farmacêuticas apresentou validade de conteúdo e foi confiável. 
Conclui-se, portanto, que as revisões sistemáticas publicadas apresentam qualidade 
de moderada a pobre e que uma melhora nos desenhos das revisões e dos estudos 
originais são necessários para uma adequada análise dos resultados. Além disso, 
mais ensaios clínicos aleatorizados em diferentes contextos são necessários para se 






The number of studies of pharmaceutical interventions has been increasing over the 
past 20 years, in the world, as a result of the international movement that occurred in 
the 90s for the recognition of pharmaceutical care as a philosophy of professional 
practice which results in improvements in patient health and in their quality of life. 
Yet, few studies that critically examine the published studies and reviews done has 
been published The objectives of this study were to analyze the systematic reviews 
on pharmaceutical interventions published from 1990 to 2009, analyzing the 
randomized clinical trials on pharmaceutical interventions, published from 1990 to 
2010, through a systematic review and meta-analysis and to develop a tool for 
classification of pharmaceutical interventions. For this purpose, we performed a 
search in the databases (Medline, Cochrane Library, IPA, Lilacs, SciELO, Scopus, 
EMBASE and CINAHL) for systematic reviews and randomized clinical trials. Studies 
in which intervention as exclusive of the pharmacist or the pharmacist was part of the 
health team were included. No restriction was made for the type of intervention or 
follow-up and data were extracted by two independent reviewers. A total of 151 
articles were retrieved, of which 31 systematic reviews were included. There was an 
increase in the number of systematic reviews after 2005, with 19 reviews assessed 
the quality of primary studies and 6 meta-analyzes performed. The methodological 
quality of systematic reviews was considered moderate (52.8 ± 22.3% reviewer # 1 
and 54.8 ± 16.5% reviewer # 2). In the search for randomized controlled trials were 
found 1499 articles of which 95 were included (75 studies). Most studies (n = 72, 
78%) were classified as Intervention "I", how Medication Therapy Management. A 
large number of studies conducted 6 months of follow-up (n = 36, 39%) and 
ambulatorial outpatient (n = 75, 81%). The most studied health conditions were 
Hypertension (n = 12), patients with polypharmacy (n = 11), type 2 diabetes (n = 6) 
and dyslipidemia (n = 5). Clinical outcomes (n = 66) and humanistic (Health Related 
Quality of Life, n = 29) were the most reported studies. The result of the meta-
analysis showed a reduction in mortality in the intervention group. The instrument for 
the classification of pharmaceutical interventions had content validity and is reliable. 
Concludes that systematic reviews published present moderate to poor quality and 
that an improvement in the drawings of the reviews and original studies are needed 
for proper analysis of the results. In addition, more randomized clinical trials in 
different contexts are required to perform more meta-analysis with greater sensitivity 
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 A história da profissão farmacêutica passa por mudanças desde o último 
século. No seu início, os boticários, como eram conhecidos, preparavam e vendiam 
os medicamentos em suas boticas. Nessa fase, as principais preocupações eram 
produzir medicamentos puros e preparados “secundum arte”, com obrigação 
secundária de fornecer conselhos a quem os solicitava. Esse período se encerrou 
com o crescimento da indústria farmacêutica e com a escolha dos medicamentos 
sendo feitas pelo médico. A partir de então ocorre a primeira grande transição na 
profissão, na qual o farmacêutico tornou-se um dispensador de medicamentos pré-
fabricados 1. Uma outra transição ocorre em meados dos anos 60, quando nasce a 
farmácia clínica e com ela um período de profundas mudanças na profissão. Neste 
momento o farmacêutico busca explorar seu potencial clínico, levando a uma 
ampliação das suas funções, voltado para o conhecimento da farmacoterapia e na 
busca da prevenção e resolução dos eventos adversos aos medicamentos em 
conjunto com a equipe de saúde. Este modelo, no entanto, ainda apresentava 
alguns equívocos, uma vez que a ação do farmacêutico estava centrada no 
medicamento, ficando em segundo plano a atenção e responsabilidade pelo 
paciente 1. 
Na década de 90, a profissão farmacêutica direciona suas intervenções na 
melhoria da qualidade de vida do paciente, buscando uma melhora na 
farmacoterapia e a prevenção dos “acidentes com medicamentos” que geram 
elevados índices de morbi-mortalidade 1-3. Neste contexto, nasce a Atenção 
Farmacêutica (Pharmaceutical Care) em crescimento hoje em muitos países, 
incluindo o Brasil.  
A Atenção Farmacêutica, entendida como a filosofia de uma prática, foi 
definida em 1990 pelos autores Hepler e Strand como sendo a “provisão 
responsável da farmacoterapia buscando resultados definidos que melhorem a 
qualidade de vida do paciente” 1. A partir deste momento, baseados nessa filosofia, 
surge uma diversidade de serviços farmacêuticos clínicos, com diferentes práticas e 
diferentes complexidades, como o Medication Therapy Management, Medicines Use 
Review, Medicines Therapy Assessment e Medicines Management 4-10. 
Este capítulo é uma revisão das definições dos serviços farmacêuticos clínicos 
mais encontrados na literatura, buscando esclarecer o uso de alguns termos e 
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facilitar a compreensão dos estudos de intervenções farmacêutica incluídos nas 
revisões sistemáticas (capítulos 2 e 3). 
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1.2 SERVIÇOS FARMACÊUTICOS CLÍNICOS 
 
Os serviços farmacêuticos clínicos (SFC) ou serviços farmacêuticos cognitivos 
são atividades em que o farmacêutico, através de uma tomada de decisão clínica, 
obtém mudanças nos desfechos em saúde dos pacientes 6. Esses serviços incluem 
a promoção da saúde, revisão do uso de medicamentos, provisão da informação 
sobre medicamentos, contribuição para planos de cuidados multidisciplinares e 
participação em conferências da equipe multiprofissional de saúde 11. Para o 
desenvolvimento do SFC cada país possui suas próprias definições, denominações, 
ênfases e instrumentos, além disso, os SFC podem ser hierarquizados baseando-se 
no processo de decisão clínica e na extensão da mudança em saúde desejada 6. Por 
exemplo, prover informações quanto ao medicamento pode necessitar de menor 
decisão clínica que prescrever uma terapia. No Quadro 1.1 encontram-se alguns 
SFC, hierarquizados conforme a complexidade dos serviços, por Benrimoj em 2010 
6. 
Apesar dos diferentes SFC, os objetivos são os mesmos, e inspirados na 
filosofia dos autores Hepler e Strand de atenção farmacêutica (pharmaceutical care) 
publicada em 1990 1, e aceito pela OMS na declaração de Tókio, Japão, em 1994 12. 
Sendo assim definida: 
 
“Compendio de atitudes, comportamentos, compromissos, inquietudes, valores 
éticos, funções, conhecimentos, responsabilidades e destrezas do farmacêutico na 
prestação da farmacoterapia, com o objetivo de alcançar resultados terapêuticos 




Além disso, destaca-se que os SFC estão inseridos em um conjunto de ações 
chamados de Serviços Farmacêuticos, que foram definidos pela Organização Pan-
Americana de Saúde/Organização Mundial de Saúde (OPAS/OMS) como sendo: 
 
“Conjunto de ações no sistema de saúde que buscam garantir a atenção integral, 
integrada e contínua das necessidades e problemas de saúde da população tanto 
individual como coletiva, tendo o medicamento como um dos elementos 
essenciais, contribuindo para o seu acesso equitativo e uso racional. Estas ações, 
desenvolvidas pelo farmacêutico ou através de sua coordenação, incorporado a 
uma equipe de saúde e com a participação comunitária, tem como objetivo a 
obtenção de resultados concretos em saúde com objetivo de melhoria da 





Quadro 1.1 Serviços Farmacêuticos Cognitivos, hierarquização por complexidade 
proposta por Benrimoj 6 
Termo em Inglês Termo traduzido** 
Medicines information Informação sobre os medicamentos 
Compliance, adherence and/or concordance* Cumprimento, adesão e/ou concordância. 
Disease screening Rastreamento da doença 
Disease prevention Prevenção da doença 
Clinical intervention or identification and 
resolving DRP 
Intervenções clínicas ou identificação e 
resolução de problemas relacionados ao 
medicamento 
Medication Use Review Revisão do uso dos medicamentos 
Medication managemet/medication therapy 
management 
Gestão dos medicamentos/Gestão da 
farmacoterapia 
Disease State Management for Chronic 
Conditions 
Gestão da doença para condições crônicas 
Participation in therapeutic decisions with 
Medical Practitioners 








Portanto, quando se fala em Serviços Farmacêuticos, englobam-se todas as 
ações do farmacêutico, sejam elas: administrativas, relacionadas à gestão do 
medicamento, centradas no paciente ou clínicas, de pesquisa e de ensino 13. O 
termo usado como Serviços Farmacêuticos Clínicos tem sido para destacar os 
serviços centrados no paciente, entretanto, este não é um termo padrão usado na 
literatura internacional ou brasileira. 
Alguns termos comumente usados na literatura internacional, dentro do 






1.2.1 ACONSELHAMENTO (counseling ou advice-giving) 
 
Aconselhamento ao paciente é um termo usado para descrever a interação 
entre o profissional da saúde e o paciente, em inglês é denominado de counseling 
ou advice-giving, sendo o último termo usado na Inglaterra 14. Conforme o 
documento da FIP (Federação Internacional Farmacêutica) de 2005 o 
aconselhamento é um “processo de comunicação interativa bidirecional, em que os 
participantes são convidados a dar respostas e a solicitar informações adicionais, se 
assim o desejarem” 11.  
Entretanto, na literatura científica, existe uma dificuldade em se definir o que é 
o aconselhamento. Alguns pesquisadores definem de forma simplista como qualquer 
comunicação oral ou escrita do profissional relacionada ao medicamento ou ao seu 
uso15; 16, até definições mais elaboradas como a de Blenkinsopp et al. (1999)17 em 
que define como “o meio pelo qual uma pessoa ajuda a outra a esclarecer a sua 
situação de vida e decidir sobre linhas de ação” e seu objetivo é “oferecer ao 
paciente uma oportunidade de explorar, descobrir e esclarecer os modos de viver 
melhor e para um maior bem-estar”17.  
Observa-se, no entanto, que estudos publicados recentemente destacam bem 
a transição dos modelos de aconselhamento, antes paternalistas sem interação e 
hoje focada na autonomia e na tomada de decisões do paciente 18. 
Nessa linha, focada no paciente, que a farmacopeia dos Estados Unidos 
(United States Pharmacopoeia – USP) define, em 2010, aconselhamento sendo, 
“uma abordagem que visa fortalecer as habilidades do paciente na solução de 
problemas, com o objetivo de melhorar ou manter a qualidade da saúde e vida”19. 
Apesar das mudanças nos modelos e a falta de consenso sobre o conteúdo 
de um apropriado aconselhamento, reconhece-se que é um processo em que é 
importante respeitar os aspectos psicológicos, físico, sócio-cultural, emocional e 
intelectual dos pacientes. Sendo o principal objetivo orientar o paciente sobre o seu 
medicamento e a sua condição de saúde em um relacionamento interativo em que 
ocorre aprendizagem tanto para o farmacêutico quanto para o paciente 11. 
 
 




No contexto do aconselhamento é importante entender duas formas de 
abordagem ao paciente, a concordância e adesão ou cumprimento. A concordância, 
um modelo mais recente, focado na interação farmacêutico paciente e a 
adesão/cumprimento definida pela OMS em 2003 como sendo “a extensão com que 
o paciente segue as instruções do médico” 20. 
Ou seja, a adesão é focada no modelo em que se transmitiam as informações 
ao paciente de forma unidirecional e o paciente teria que seguir as instruções, sendo 
considerado como um sujeito passivo. A abordagem fundamentada na adesão está 
centrada nos modelos de aprendizagem tradicionais, em que não ocorre o diálogo, a 
discussão 11. 
Já abordagem fundamentada na concordância é um novo desafio aos 
farmacêuticos, em que seu papel é apoiar o paciente na construção do seu 
conhecimento e de atitudes em relação ao uso dos seus medicamentos 21; 22, ou 
seja, o paciente passa a ser um conhecedor da sua doença e de seus 
medicamentos, com uma maior interação com o farmacêutico, gerando um diálogo 
sobre o tema em uma seção de aconselhamento 11. 
 
 
1.2.2 ATENÇÃO FARMACÊUTICA (Pharmaceutical Care), GESTÃO DA 
FARMACOTERAPIA (Medication Therapy Management) E GESTÃO DOS 
MEDICAMENTOS (Medicines Management) 
 
Um nível mais especializado de serviço e que requer maior tempo, 
conhecimento e habilidades do farmacêutico é o que se chamam na língua inglesa 
de Medication Therapy Management (Estados Unidos), Medicines Management 
(Inglaterra) e Pharmaceutical Care (diversos países) 4; 23. Para facilitar a 
compreensão e para não causar confusão ao traduzir um termo,  a versão original foi 
escrita em parênteses após a tradução.  
Observa-se, entretanto, nos estudos publicados sobre Atenção Farmacêutica 
(Pharmaceutical Care), que esta ganha diferente denominação e conceituações 
dependendo do país ou do grupo de pesquisa que realiza. Esta particularidade 
ocorre, pois alguns entendem como a filosofia de uma prática e outros consideram 
como uma prática. Portanto a grande questão entre os pesquisadores é: os termos 
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divergem na prática? Ou, são apenas diferentes termos para designar a mesma 
prática, diferindo apenas no país em que são realizadas?  
Esta problemática tem levado alguns pesquisadores  a publicar artigos na 
tentativa de elucidar as diferenças nos termos comumente usados na literatura 
farmacêutica. A exemplo disto em 2007, os autores McGivney et al., publicaram um 
artigo para esclarecer quanto ao uso dos termos “Medication Therapy Management”, 
“Counseling”, “Disease Management” e “Pharmaceutical Care” 24. 
Além desses, outros autores como Barber (2001) e Van Mil et al. (2004) 
publicaram falando sobre o uso dos termos “Pharmaceutical Care” e “Medicines 
Management” 25;26.  
 
 
1.2.2.1 Atenção Farmacêutica (Pharmaceutical Care) 
 
Em 1990, os autores Hepler e Strand, nos Estados Unidos, publicaram uma 
nova forma de ver a profissão farmacêutica e os serviços farmacêuticos, usando o 
termo Pharmaceutical Care, definiram que a Atenção Farmacêutica era “a provisão 
responsável da farmacoterapia com o propósito de alcançar resultados definidos que 
melhorem a qualidade de vida dos pacientes” 1. 
Essa realidade ganhou força, quando instituições e organizações passam a 
adotar e difundir a Atenção Farmacêutica no mundo, como a OMS12, a OPAS12 e a 
FIP27. 
Mais tarde, em 1998, Strand, Cipolle e Morley, publicaram uma visão mais 
humanista considerando uma “prática na qual o profissional tem responsabilidade 
pelas necessidades da farmacoterapia do paciente e é considerado responsável por 
este compromisso” 28. Hoje, a maioria das teorias afirma claramente a 
corresponsabilidade entre os diferentes atores em torno do medicamento, ou seja, o 
farmacêutico não é o centro deste sistema e nem o único responsável pela 
farmacoterapia 25.  
Apesar de se buscar como objetivo final uma melhora global na saúde do 
paciente e na qualidade de vida, algumas opiniões diferentes sobre a Atenção 
Farmacêutica são encontradas em alguns países. Além de existir uma dificuldade de 




Na Europa, a opinião sobre Atenção Farmacêutica (Pharmaceutical Care) é 
que ela é um cuidado orientado individualmente ao paciente na farmácia, e que pode 
ser descrito da seguinte forma: “Pharmaceutical Care é uma filosofia da prática para 
farmácias”. É um conceito que engloba a forma como o paciente deve receber e 
usar os seus medicamentos. Além de englobar as responsabilidades com o 
tratamento, a supervisão da farmacoterapia, o aconselhamento e a avaliação de 
todos os resultados em saúde obtidos com o atendimento 25. 
Na Espanha, o consenso espanhol traduziu Pharmaceutical Care como 
Atención Farmacéutica e a definiu como uma prática profissional em que o 
farmacêutico, mediante uma relação direta com o paciente e outros profissionais, 
assume um papel cooperativo, buscando o desenho, execução e monitoração de um 
plano terapêutico que conduzirá a identificação, resolução e prevenção de 
problemas relacionados com o medicamento 29;3. 
No Brasil, as primeiras discussões sobre Pharmaceutical Care ocorreram em 
2002 na formulação da proposta de Consenso Brasileiro de Atenção Farmacêutica. 
Neste documento Pharmaceutical Care foi traduzido como Atenção Farmacêutica, 
sendo um “modelo de prática farmacêutica” e compreendendo: 
 
“atitudes, valores éticos, comportamentos, habilidades, compromissos e co-
responsabilidades na prevenção de doenças, promoção e recuperação da saúde, 
de forma integrada à equipe de saúde. É a interação direta do farmacêutico com o 
usuário, visando uma farmacoterapia racional e a obtenção de resultados 
definidos e mensuráveis, voltados para a melhoria da qualidade de vida. Esta 
interação também deve envolver as concepções dos seus sujeitos, respeitadas as 
suas especificidades bio-psico-sociais, sob a ótica da integralidade das ações de 
saúde” 30. 
 
Assim como no Brasil, em alguns países, apesar das mudanças atuais no 
entendimento de Pharmaceutical Care, ainda se consideram como um modelo de 
prática. Entretanto, em diferentes países, Pharmaceutical Care é a filosofia de uma 
prática, assim como ilustrado por McGivney em 2007 (figura 1.1). Ainda para esse 
autor, a filosofia Pharmaceutical Care foca na responsabilidade do farmacêutico com 
todas as necessidades relacionadas com a farmacoterapia do paciente, sendo 
responsável por atender essas necessidades e auxiliar o paciente a atingir os seus 
objetivos médicos através da colaboração com outros profissionais de saúde 24.  
Na Figura 1.1 observa-se a relação entre os diferentes termos usados nos 
Serviços Farmacêuticos Clínicos e auxilia na interpretação da conexão entre os 
termos. No centro da figura está o farmacêutico, que exerce um papel central para o 
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desenvolvimento desses serviços, pois é o profissional da saúde com conhecimento 
técnico e científico para realizar os serviços. Após, no segundo nível, está a filosofia 
a ser seguida, Pharmaceutical Care. No terceiro nível, estão as estratégias, 
denominadas de forma diferente dependendo do país, e que descrevem práticas que 
auxiliam a alcançar os pressupostos teóricos. No quarto nível estão as condutas que 
podem ser tomadas para se obter os desfechos desejados, podendo ser entendidas 
como as ações necessárias para se obter a mudança no estado de saúde. E, por 




Figura 1.1 Relação entre Pharmaceutical Care, Aconselhamento ao paciente e MTM
24 
MTM: Medication Therapy Management 
 
Como pode ser observado, na literatura farmacêutica, cresce a cada dia a 
quantidade de termos empregados e diferentes definições são encontradas muitas 
vezes para um mesmo termo. Assim, como destaca o autor Barber (2001), algumas 
coisas são muito complexas para serem descritas sob um ponto de vista, na 
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uma pressão arterial, é necessário ter uma visão mais completa, para algo tão 
complexo, como o ser humano 26. 
 
1.2.2.2 Gestão da Farmacoterapia (Medication Therapy Management) 
 
A Gestão da Farmacoterapia (Medication Therapy Management), conhecido 
também pelas siglas MTM é a prática da filosofia do Pharmaceutical Care, sendo 
definido em um consenso pelos profissionais farmacêuticos, em 2004, como: “um 
serviço ou conjunto de serviços distintos que otimizam os resultados terapêuticos 
individualmente para os pacientes. Os serviços são independentes de, mas podem 
ocorrer em conjunto com, o fornecimento de um medicamento” 7. 
O processo do MTM é formado por serviços centrais, chamado em inglês de 
Core Elements, que buscam identificar e resolver problemas relacionados com a 
farmacoterapia. Os elementos centrais do MTM são: revisão da farmacoterapia 
(medication therapy review), registro pessoal de medicamentos (personal medication 
record), plano de ação relacionado aos medicamentos (medication-related action 
plan), intervenção e/ou encaminhamento (intervention and/or referral), 
documentação (documentation) e seguimento (follow-up)4. Abaixo estão descritos os 
elementos centrais do MTM conforme publicado pela Associação American 
Pharmacist Association4. 
A revisão da farmacoterapia é um processo sistemático de coleta de 
informações específicas com os pacientes. Avalia-se a farmacoterapia para que se 
possam identificar os problemas, desenvolver uma lista de prioridades quanto aos 
problemas e criar um plano para resolvê-los. 
O registro pessoal de medicamentos é um registro completo de 
medicamentos do paciente (medicamentos prescritos e não prescritos, produtos 
fitoterápicos e outros suplementos alimentares). 
O plano de ação relacionado aos medicamentos é um plano de cuidados que 
o paciente deve seguir. Nele o paciente realiza um auto-monitoramento da 
farmacoterapia, com objetivo em atingir os resultados em saúde esperados. É um 
elemento chave de documentação do MTM, que leva o paciente a participar 
ativamente do seu plano de cuidado. 
No processo de intervenção e/ou acompanhamento, o farmacêutico realiza 
serviços de consultas e intervenções para resolver os problemas relacionados com a 
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farmacoterapia, e quando necessário, o farmacêutico pode encaminhar o paciente 
para o médico ou outros profissionais da saúde, trabalhando em colaboração com 
esses profissionais. 
A documentação dos serviços e intervenções realizadas é uma forma de se 
avaliar o progresso dos pacientes, e suficiente para o processo de pagamento, por 
isso é uma ação importante do MTM. Na documentação se cria e mantém um 
prontuário que contém, em ordem cronológica, um registro de todos os cuidados 
realizados. Neste processo pode-se estabelecer um modelo padrão, como por 
exemplo, o SOAP (observações subjetivas, observações objetivas, avaliação e 
plano) 4; 31. 
O último elemento central é o seguimento ou acompanhamento dos 
pacientes, este elemento está baseado nas necessidades dos pacientes em relação 
à farmacoterapia 4. 
Em todos estes processos descritos os desfechos que se buscam para os 
pacientes são o uso adequado dos medicamentos, o aumento da adesão do 
paciente à farmacoterapia prescrita, redução do risco de eventos adversos aos 
medicamentos, e redução da necessidade de outros serviços médicos onerosos 7. 
Quanto ao local em que pode ser realizado, o MTM pode ocorrer em qualquer local 
de atenção à saúde onde os pacientes ou cuidadores possam se envolver 
ativamente com o monitoramento da farmacoterapia 4.  
 
 
1.2.2.3 Gestão dos Medicamentos (Medicines Management) 
 
Gestão dos Medicamentos (Medicines Management) ou MM é um termo 
usado na Inglaterra para os serviços clínicos prestados pelos profissionais da saúde 
(médicos, enfermeiros, farmacêuticos, dentre outros) e relacionados aos 
medicamentos. Entretanto, não existe uma definição amplamente aceita de MM, 
apesar de ser um termo bastante utilizado e que inclui desde um sistema de gestão 
de resíduos e dispositivos de adesão ao tratamento até revisões presenciais (face-
to-face) da farmacoterapia 9; 32. 
Em 2004, o departamento de saúde da Inglaterra publicou o documento 
“Pharmacy in the future” em que se estabeleceu o serviço de Gestão dos 
Medicamentos (Medicines Management) em todos os centros de atenção primária, 
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tendo o farmacêutico como o foco para a provisão desses serviços 33. A definição de 
MM para os farmacêuticos comunitários é mais específica, sendo a “intervenção 
entre farmacêutico, paciente e médico em que o paciente é o centro desta 
intervenção” 9.  
Para o National Prescribing Centre da Inglaterra, MM é “um sistema de 
processos e comportamentos que determina como os medicamentos são utilizados 
pelos pacientes e pelo sistema nacional de saúde” 23. Ou seja, é quando o 
profissional da saúde ajuda a otimizar a prescrição, além das experiências e dos 
desfechos em saúde para cada paciente, quando os medicamentos estão envolvidos 
23. 
No Brasil, um termo que se assemelha as definições de MM é a Assistência 
Farmacêutica, definida pela resolução Nº 338 de 2004 pelo Conselho Nacional de 
Saúde, como: 
 
“...conjunto de ações voltadas à promoção, à proteção, e à recuperação da saúde, 
tanto individual como coletiva, tendo o medicamento como insumo essencial, que 
visa promover o acesso e o seu uso racional; esse conjunto que envolve a 
pesquisa, o desenvolvimento e a produção de medicamentos e insumos, bem 
como a sua seleção, programação, aquisição, distribuição, dispensação, garantia 
da qualidade dos produtos e serviços, acompanhamento e avaliação de sua 
utilização, na perspectiva da obtenção de resultados concretos e da melhoria da 




Outros países, também utilizam termos com diferentes com definições 
parecidas, como no caso da Austrália em que se utiliza Medication Management 
Services, entretanto com diferenças no que tange a sua abrangência. Medication 
Management são todas atividades envolvidas com o manejo da medicação, 
iniciando com a prescrição racional da farmacoterapia, passando pela administração 
dos medicamentos e monitoramento da resposta 35; 5. Alguns estudos publicados na 
literatura trazem o uso dos termos Pharmaceutical Care e Medicines Management 
como tendo o mesmo significado 36, ou contendo pequenas diferenças 25; 26. 
Já na Nova Zelândia, o termo Medicines Management é para descrever a 
prática clínica farmacêutica de forma geral. Neste país se estabelecem 4 níveis de 
Medicines Management (gestão da farmacoterapia) (A, B, C e D). “A” – Dispensação 
de medicamentos (Medicines Provision), “B” – Revisão do uso da farmacoterapia 
(Medicines Use Review), “C” – Avaliação da farmacoterapia (Medicines Therapy 
Assessment - MTA) e “D” – Manejo global da farmacoterapia (Comprehensive 
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Medicines Management) 10. Na Figura 1.2 pode-se observar de forma clara como a 




Figura 1.2 Hierarquia dos serviços farmacêuticos e competências do farmacêutico 
na Nova Zelândia10 
 
 
Entretanto, estas pequenas diferenças de definições e a utilização de termos 
semelhantes (Medicines Management e Medication Management) por vários países, 





1.2.3 REVISÃO DOS MEDICAMENTOS (Medication Review) 
 
Os serviços de revisão dos medicamentos são um processo continuo, com 
vários formatos e complexidades, variando de uma discussão oportuna com o 
paciente até uma entrevista proativa para revisão de toda farmacoterapia 35. A 
revisão dos medicamentos é uma avaliação sistemática dos medicamentos e da 
administração destes medicamentos, com o objetivo em otimizar os desfechos em 
saúde e identificar potenciais problemas com a terapia no âmbito da qualidade do 
uso dos medicamentos 35. Neste processo deve-se chegar a um acordo com o 
paciente e reduzir os desperdícios37. 
Assim sendo, podem-se distinguir quatro tipos principais de revisões. A 
revisão reativa, que possui um menor grau de complexidade, e ocorre em resposta a 
uma solicitação do paciente, geralmente no momento da dispensação dos 
medicamentos. A revisão de prontuários, que necessita de um pouco mais de 
habilidades, e uma maior complexidade, ocorrendo em resposta a uma necessidade 
dos pacientes internados ou que estão em asilos (Figura 1.3). O terceiro nível, a 
Revisão do Uso dos Medicamentos (Medication Use Review), é o mais conhecido e 
citado na literatura. É uma revisão do tratamento e necessita de habilidades 
específicas do farmacêutico. A sua proposta é estabelecer um panorama dos 
pacientes quanto aos conhecimentos e uso dos medicamentos prescritos e não-
prescritos. A consulta com o farmacêutico provê uma oportunidade ao paciente para 
perguntar sobre seus medicamentos e identificar quaisquer problemas que ele possa 
estar experimentando. A revisão é realizada em um local privativo e o relato da 






Figura 1.3 Serviços de revisão dos medicamentos, descritos em forma crescente de 




MUR (Medication Use Review); HMR (Home Medicines Review); RMMR (Residential 
Medication Management Review) 
 
 
Ainda nessa forma de revisão usa-se o modelo da concordância, já explicado 
na parte de aconselhamento, em que nas consultas os pacientes são encorajados a 
aumentar o seu poder de decisão sobre os medicamentos e atingir o seu melhor 
uso. 
Por último, necessitando de grandes habilidades e conhecimentos pelos 
farmacêuticos, está a Revisão proativa, que tem um maior envolvimento do paciente. 
Este tipo de revisão está no contexto do MTM e na Austrália se chama de 
HMR(Home Medicines Review), realizado nas residências, e RMMR (Residential 
Medication Management Review), realizado nos asilos . Os objetivos desta revisão 
são: atingir um uso seguro, efetivo e adequado dos medicamentos através da 
detecção e prevenção de problemas relacionados com os medicamentos que 
interferem nos resultados desejados aos pacientes; melhorar a qualidade de vida do 
paciente e os resultados em saúde através da cooperação com o médico e outros 
profissionais de saúde; e melhorar o conhecimento e o entendimento sobre os 
medicamentos 35. 
 Além dos termos já citados, pode-se encontrar na literatura o termo Revisão 
Clínica dos Medicamentos (clinical medication review), este termo está inserido no 
último nível de revisão, a Revisão proativa38.  
A Revisão Clínica dos Medicamentos pode compreender uma mudança no 
tratamento, ou sobre as condições de saúde, ou se basear nos resultados de 




“o processo onde um profissional de saúde examina o paciente, a sua doença e o 
tratamento em uma consulta. O progresso das condições a serem tratadas e a 
adequação e a continuidade de cada medicamento são considerados. Outras 
questões, como a adesão ao tratamento, os reais e potenciais efeitos adversos, as 
interações e a compreensão do paciente sobre a doença e seu tratamento, são 







1.3 MODELO ECHO 
 
 
Para toda atividade clínica ou serviço de saúde, pode se realizar a avaliação 
da qualidade que está ligada a indicadores de estrutura, de processo e aos 
desfechos obtidos, conforme descrito por DONABEDIAN 40 em 1966, e 
posteriormente aplicado à prática farmacêutica 41. 
Indicadores de estrutura incluem os recursos físicos, de pessoal, bibliografia, 
etc. Indicadores de processo correspondem à forma como é utilizada a estrutura 
disponível (isto é, as ações desenvolvidas) e os desfechos em saúde constituem a 
mudança alcançada no estado de saúde do paciente atribuída à intervenção do 
profissional ou serviço de saúde 42.  
Quanto aos desfechos, na prática farmacêutica, KOZMA (1995) 43 propôs que 
estes fossem analisados em termos econômicos, clínicos e humanísticos, propondo 
o que ele denominou de ECHO Model (ou modelo ECHO). Esse autor relata que a 
tomada de decisão clínica do profissional não deve se basear, como normalmente 
acontece, somente nos desfechos clínicos obtidos ou esperados, mas também no 
impacto da decisão do ponto de vista de custos (desfechos econômicos) e do que 
pensa ou experimenta o paciente (desfechos humanísticos).  
Ou seja, nos desfechos clínicos pode-se incluir, por exemplo, o controle da 
pressão arterial, mensurada através de indicadores como os valores de pressão 
arterial sistólica e diastólica, ou o controle do diabetes mensurada pelos valores de 
hemoglobina glicada. Além desses, existem os indicadores de ponto final (End 
Points), como a morte ou a cura de uma enfermidade. 
Já os desfechos econômicos incluem as análises de custo, como custo-
efetividade, custo-utilidade e custo-benefício, estando inserido dentro da área da 
farmacoeconomia. 
Por último, os desfechos humanísticos englobam indicadores de qualidade de 
vida relacionada à saúde e de satisfação dos pacientes com o sistema de saúde e 
com o tratamento, podendo ser também incluídos dentro de um grupo de desfechos 
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2 CAPÍTULO 2: VISÃO GERAL DAS REVISÕES 
SISTEMÁTICAS DE INTERVENÇÕES FARMACÊUTICAS: 






Após os esforços de diferentes organizações e entidades1-3 em promover e 
difundir nacional e mundialmente um novo contexto da prática clínica farmacêutica, 
iniciado com o documento da OMS, em 1993, conhecido como “O Papel do 
Farmacêutico nos Sistemas de Atenção à Saúde”4, um número expressivo de 
publicações e ensaios clínicos, randomizados ou não, sobre serviços farmacêuticos 
clínicos ocorrem a cada ano. 
Aliada a esta tendência, um tipo de análise da literatura científica, capaz de 
agregar estudos sobre um tema, com um alto nível de evidência científica e baixo 
risco de viés, passa a ser utilizado e difundido através de redes de colaboração. As 
revisões sistemáticas e meta-análises surgem em diferentes áreas da saúde entre 
as décadas de 70 e 80, culminando em 1993 na inauguração da Colaboração 
Cochrane, responsável por preparar, manter e disseminar revisões sistemáticas dos 
efeitos das intervenções em saúde5-7. 
Esses marcos históricos impulsionaram um volume cada vez mais expressivo 
de ensaios clínicos e revisões sistemáticas publicadas por ano na área farmacêutica, 
acompanhando o aumento global desses estudos em qualquer área da saúde5; 8. 
Alcançando-se em 2010 o número de 11 revisões sistemáticas e de 75 ensaios 
clínicos publicados por dia5. 
Mesmo assim, problemas relatados em publicações que datam de 1753 e 1773 
continuam existindo, como a imensidão de informações não filtradas e a falta de 
acesso às informações de relevância5. Além disso, apesar do grande número de 
revisões publicadas, poucas são consideradas livres de qualquer tipo de viés. O que 
leva a problemas na qualidade das revisões sistemáticas acarretando em meta-
análises discordantes sobre o mesmo tema e meta-análises que divergem dos 
resultados de ensaios clínicos longos sobre a mesma questão9; 10. 
Portanto, cresce a necessidade de se melhorar as revisões sistemáticas, 
conforme os resultados da conferencia sobre qualidade de elaboração dos estudos 
de meta-análise, realizado em 1999 (QUOROM)11, e a necessidade de avaliar a sua 
qualidade. 
Hoje, mais de 20 instrumentos estão disponíveis para se avaliar a qualidade de 
revisões sistemáticas (ex.: OQAQ ‘overview quality assessment questionnaire’ e 
Sacks), entretanto, poucos são usados por motivos de terem instruções complicadas 
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e serem demorados de se aplicar. Outro ponto em desvantagem desses 
instrumentos, revelado em pesquisas posteriores, é que não consideram o idioma da 
publicação, os vieses de publicação e o estado da publicação (se foi publicado em 
literatura não-indexada) na avaliação da qualidade 12. 
Além disso, alguns conceitos devem ser conhecidos para a adequada 
avaliação da qualidade de uma revisão sistemática. Dentre eles, o conceito de 
qualidade metodológica (methological quality) e qualidade do relato/artigo (reporting 
quality), por serem termos distintos e confundidos por autores. O primeiro diz 
respeito à quão bem a revisão sistemática foi desenhada e conduzida (ex.: buscas 
na literatura, dados coletados, etc.) e o segundo considera o quão bem foram 
relatadas as metodologias e os achados da revisão sistemática 13. 
Dentre os instrumentos recentes que avaliam a qualidade metodológica dos 
estudos está o AMSTAR (A Measurement tool to assess systematic reviews), que foi 
criado baseado em evidências empíricas e consenso de especialistas, tendo uma 
boa reprodutibilidade “feasibility” (Kappa 0,70 – 95%, IC: 0,57 a 0,83 e coeficiente de 
correlação intraclasse (ICC) 0,84 – 95%, IC: 0,65 a 0,92), confiabilidade “reliability” 
(Kappa 0,84 – 95%, intervalo de confiança (IC): 0,67 a 1,00 e Pearson´s R 0,96 – 
95%, IC: 0,92 a 0,98) e validade de construto “construct validity” (Pearson´s R 0,72 – 
95%, IC: 0,53 a 0,84). É um instrumento relativamente rápido de ser preenchido (15 
minutos aproximadamente), com 11 perguntas respondidas conforme a seguinte 
escala: sim, não, não pode responder e não aplicável 12; 14 (anexo 2.1).  
Por essas razões o AMSTAR, é agora usado e recomendado por vários grupos 
no mundo, incluindo a Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health 
(CADTH) e a Cochrane Effective Practice and Organisation of Care Group (EPOC) 
15.  
Apesar de mais de uma década ter se passado após o acordo QUOROM ter 
sido realizado e os primeiros instrumentos de avaliação da qualidade de revisões 
sistemáticas terem sido publicados, ainda hoje são publicadas revisões sistemáticas 
e meta-análise divergentes sobre o mesmo assunto e de baixa qualidade nas 
diversas áreas da saúde. Somado a este problema, conforme destacado por Smith 
et al. em 2011, existem hoje muitas revisões sistemáticas sobre um mesmo tema, 
levando a necessidade de uma análise comparada dos resultados, proporcionando 
aos profissionais que precisam deste estudo, a evidência de que necessitam 16. 
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Acompanhando esta nova tendência, em 2009, a colaboração Cochrane cria 
um novo tipo de revisão da Cochrane a “overview” ou uma revisão sistemática de 
revisões sistemáticas, que em inglês é conhecido como “overview of systematic 
reviews”. Esta revisão das revisões possui como objetivo fornecer um resumo das 
evidências, incluindo a combinação de diferentes intervenções, de condições ou 
problemas ou populações diferentes, ou fornecer um resumo de evidências sobre os 
efeitos adversos de uma intervenção 17. 
Portanto, o objetivo deste capítulo foi avaliar as revisões sistemáticas 
publicadas sobre intervenções farmacêuticas, quanto à qualidade e ao conteúdo 




2.2 MATERIAL E MÉTODOS 
 
O presente trabalho foi desenhado conforme protocolo estabelecido pela 
Cochrane para revisões sistemáticas. Entretanto, ressalta-se que na data de 
desenvolvimento do protocolo deste estudo a Cochrane não havia atualizado o seu 
handbook e inserido a “overview” como uma forma de revisão Cochrane. 
 
 
2.2.1 CRITÉRIOS PARA CONSIDERAR AS REVISÕES PARA INCLUSÃO 
 
Foram selecionadas as revisões sistemáticas publicadas na literatura 
considerando os seguintes critérios: 
 
a) Revisões de intervenções farmacêuticas em que se diferenciasse a 
intervenção do farmacêutico dos demais profissionais de saúde, 
principalmente nos casos de intervenções multiprofissionais; 
b) Intervenções farmacêuticas descritas como qualquer atividade clínica 
realizada pelo farmacêutico (ex.: educação em saúde, orientação, 
seguimento farmacoterapêutico) com a finalidade de melhorar os 
desfechos em saúde dos pacientes; 
c) Revisões realizadas para qualquer tipo de enfermidade, condição de 
saúde ou grupo populacional; 
d) Revisões de intervenções farmacêuticas realizadas em qualquer local de 
atuação do farmacêutico: hospital, ambulatório, clínica, farmácia 
comunitária, asilos, ou nas residências; 
e) Revisões publicadas em português, inglês ou espanhol; 
f) Os desfechos das revisões e a realização ou não de meta-análises não 
foram considerados como critérios de exclusão. 
 
 
2.2.2 ESTRATÉGIA DE BUSCA POR REVISÕES SISTEMÁTICAS 
 
Desenvolveu-se uma estratégia de busca baseando-se em padrões válidos e 
publicados na literatura internacional. Os termos foram cuidadosamente 
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selecionados por especialistas após revisão dos descritores da área do estudo 
(APÊNDICE 2.1 e Quadro 2.1) 18. 
 
Quadro 2.1 Estratégia de busca para revisões sistemáticas de intervenções farmacêuticas* 
Bases de dados consultadas: MEDLINE, Cochrane Library, IPA, LILACS, SCIELO, e 
Scopus 
















E intervention E meta-analysis  
OU  
metanalysis 
 OU  
metaanalysis 
OU 




* Detalhes da estratégia no APÊNDICE 2.1 
 
Para as buscas pelas revisões sistemáticas, foram escolhidas as principais 
bases de dados da literatura médica e farmacêutica, sendo: Medline (United States 
National Medical Library), Cochrane Library, IPA (International Pharmaceutical 
Abstracts), e Scopus. Além de bases de dados regionais, sendo: LILACS (Literatura 
Latino-Americana e do Caribe em Ciências da Saúde) e Scielo (Scientific Electronic 
Library Online). O período estabelecido para o levantamento dos estudos foi desde a 
data início das bases de dados até março de 2009. Além disso, como uma segunda 






2.2.3 AVALIAÇÃO DA QUALIDADE DAS REVISÕES SISTEMÁTICAS 
 
Depois de obtidos os resumos nas bases de dados, todos foram lidos e 
selecionados aqueles que preenchiam os critérios para inclusão, observando se 
tratava-se de uma revisão sistemática e se a intervenção foi realizada pelo 
farmacêutico. Nos casos em que houve dúvidas quanto ao profissional que realizou 
a intervenção o estudo foi lido na íntegra. Essa etapa foi realizada em duplicata 
pelos avaliadores AM e JV. 
Após a seleção inicial dos estudos, os incluídos foram lidos por completo e 
avaliados quanto à qualidade para verificar a consistência dos dados. Essa análise 
foi realizada para que a revisão não subestimasse ou superestimasse a 
eficácia/efetividade de uma intervenção. 
Nesta pesquisa foi selecionado o instrumento AMSTAR, desenvolvido por Shea 
et al. (2009), para avaliar a qualidade metodológica do estudo, sua escolha foi 
devido a possibilidade de reduzir vieses de interpretação entre diferentes revisores o 
que contribui para uma boa concordância entre avaliadores.  
Para ter certeza que as variações das respostas não foram causadas por erros 
sistemáticos, dois revisores (AM e RV) avaliaram independentemente a qualidade 
dos artigos. A concordância entre os revisores foi determinada pelo Kappa de Cohen 
para cada item, comparando a resposta “sim” com qualquer outra resposta possível 
(“não”, “não pode responder” e “não aplicável”), as quais foram pontuadas como 
“não”. 
A pontuação total do AMSTAR foi obtida pela soma de um ponto para cada 
resposta “sim”, qualquer outra resposta não foi pontuada. A pontuação variou de 0 
(zero) como a pior qualidade a 11 como a melhor qualidade. Além disso, os estudos 
foram estratificados conforme proposto pelo estudo de Mikton e Butchart 19 em que 
um escore de 0 a 4 indicava uma revisão de baixa qualidade, de 5 a 8 indicava uma 
qualidade moderada e de 9 a 11 indicava uma revisão de alta qualidade.  
O item 5 foi pontuado como “sim” quando a revisão sistemática apresentava 
uma lista dos estudos que foram incluídos e excluídos conforme as instruções dos 
autores do AMSTAR 12 ou se as revisões apresentavam um fluxograma “flowchart” 
dos estudos excluídos e incluídos com as razões de exclusão. Todos os demais 




2.2.4 COLETA DE DADOS DAS REVISÕES SISTEMÁTICAS 
 
Para a coleta de dados das revisões sistemáticas, um segundo instrumento, 
desenvolvido pela autora (APÊNDICE 2.2), foi usado. Com esse instrumento foram 
buscados todos os dados de interesse para análise (tipos de intervenções 
farmacêuticas, período de realização da revisão, desfechos abordados, estratégias 
de busca adotadas, tipos de estudos incluídos, método usado para avaliar a 
qualidade dos estudos, método abordado para meta-análise, dentre outros). Os 
desfechos foram categorizados, conforme o modelo ECHO, entre clínico, econômico 
e humanístico 20.  
Os dados foram coletados em duplicata pelos revisores AM e RV e as 







2.3.1 AVALIAÇÃO DAS REVISÕES SISTEMÁTICAS 
 
Foram identificados 151 artigos, desses, 110 foram excluídos por não serem 
revisões de intervenções farmacêuticas e/ou revisões sistemáticas, e 10 foram 
excluídos por não atenderem aos critérios de inclusão. Um fluxograma dos 
resultados obtidos e as razões para a não seleção dos artigos está na Figura 1.1. 









Os artigos incluídos na revisão e algumas características estão descritos na 
Tabela 2.1. 
Das revisões incluídas (31), a maioria foi publicada em inglês (30 revisões) e 
somente uma estava em espanhol. O país dos autores no momento da publicação 
foi levantado para se verificar qual a origem das revisões, sendo: sete dos Estados 
Unidos21-27, cinco da Inglaterra28-32, cinco da Austrália8; 33-36, quatro do Canadá24; 37-
39, dois da Suiça40; 41, um da Espanha42, um da Holanda43 e um da Bélgica44. Além 
desses, cinco envolviam pesquisadores de diferentes países45-49 como Brasil, Hong 
Kong, Canadá, Austrália e Inglaterra. 
Quinze revisões sistemáticas não relataram os locais das intervenções dos 
estudos primários e seis não definiram a população-alvo nos métodos. Quando isso 
ocorreu, considerou-se que as intervenções poderiam ser em quaisquer local e 
população-alvo. Observa-se um aumento significativo no número de revisões após 
2005, sendo que 74,2% das revisões foram publicadas entre Janeiro de 2005 até 
Junho de 2009. 
 Algumas discrepâncias foram observadas nos resultados das revisões 
incluídas, como em alguns casos, quando o período de busca, métodos e a 
população-alvo foi similar. Como nos estudos de Blenkinsopp e Hassey29 e 
Lindenmeyer et al.45, o número de estudos primários incluídos foi consideravelmente 
diferente. Uma exceção ocorreu nas revisões realizadas em colaboração com a 
Cochrane sobre intervenções para interrupção do tabagismo, publicadas por Dent et 
al.21 e por Sinclair et al.50, em que os estudos primários incluídos foram similares e 
complementares. 
 Um total de 24 artigos descrevem nos métodos apenas intervenção 
farmacêutica, ou relação direta farmacêutico/paciente, não descrevendo os tipos de 
intervenções e nem a maneira como foram realizadas pelos farmacêuticos, ou 
pharmacist-directed clinical service24; 27; 49. Os estudos que descreveram nos 
métodos a definição das intervenções farmacêuticas que foram revisadas estão na 
Tabela 2.2. Dois desses artigos8; 38 descrevem as intervenções farmacêuticas 
conforme o conceito de Pharmaceutical Care proposto por Hepler e Strand51, um a 
prática conhecida como farmácia clínica23, e os últimos três intervenções 




 As revisões avaliaram diferentes desfechos clínicos, econômicos e 
humanísticos, sendo que algumas revisões consideraram a adesão ao tratamento 
e/ou o conhecimento sobre a doença/tratamento como um desfecho avaliado pelos 
estudos primários8; 23; 27-30; 33; 36; 38; 39; 43; 45-48 . 
35 
 




















Australia and New 











ECR e EC 
Adesão, conhecimento 
sobre o tratamento, 






Journal of Public 
Health Medicine 
13 




ECR, BA e OB 







International Journal of 
Pharmacy Practice 
7 Diabetes tipo 2 
Farmácia 
comunitária 
QE, BA e ECR Adesão e clínico 4 
Dent (2007)
21
























e/ou casa do 
paciente 
ECR e EC 

























International Journal of 
Pharmacy Practice 
16 Todas** Sem restrição*** ECR 
Adesão, conhecimento 
sobre o tratamento, 






















Idosos (60 anos 
ou mais) 

















sobre o tratamento, 




























Sem restrição*** ECR 

























Journal of Clinical 
Pharmacy and 
Therapeutics 

















The Annals of 
Pharmacotherapy 
28 Hipertensão Sem restrição*** 
ECR, EC, BA e 
analises em 
base de dados 
Adesão ao tratamento, 
conhecimento sobre a 
doença/medicamento, 







The Annals of 
Pharmacotherapy 
36 Diabetes mellitus Sem restrição*** ECR, EC e CO 
Adesão ao tratamento, 
conhecimento sobre a 
doença/medicamento, 







The Annals of 
Pharmacotherapy 
23 Hiperlipidemia Sem restrição*** 
ECR, EC, BA, 
chart review e 
CO 
Adesão ao tratamento, 
conhecimento sobre a 
doença/tratamento, 

























The Annals of 
Pharmacotherapy 
11 Todas** Sem restrição*** 







The Annals of 
Pharmacotherapy 




















ECR e EC 
Adesão, conhecimento 








Farmacia Hospitalaria 129 Todas** Sem restrição*** 
OB, revisões, 

















International Journal of 
Pharmacy Practice 
22 












Conhecimento sobre o 

























Drug Safety 18 Crianças 
Hospital,e 




Não definido e 
não relatado 

















The Annals of 
Pharmacotherapy 
 
95 Todas** Sem restrição*** BA, EC e ECR 




















Drug Aging 8 
















BA, EC, ECR, e 
série temporal 
interrompida 














ECR, EC, e CO Clínico 7 
40 
 




















Pharmacoeconomics 16 Idosos 
Atenção 
primária 
ECR, CO e OB Econômico 4 
Finley (2003)
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Idosos (65 anos 
ou mais) 
Sem restrição*** ECR Clínico 6 
ECR = ensaio clínico randomizado; EC = ensaio clínico controlado; BA = estudo antes e depois (ensaio clínico de braço único); OB = estudo observacional; 
QE = estudo quase-experimental (estudos clínicos sem randomização); CS = estudo de caso; CO = estudo de coorte; DAC= doença arterial coronariana; 
PRM =problema relacionado ao medicamento; *Estudos incluídos em cada revisão; ** Quando na metodologia não se especificou uma patologia alvo ou 
condição; *** Quando nenhuma restrição quanto ao local da intervenção foi realizada na metodologia; **** desenho dos estudos incluídos na revisão. *****N/A 
= não aplica, pois é uma revisão sistemática de todos os tipos de estudo, inclusive revisões. 
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Tabela 2.2 Definições de intervenções farmacêuticas descritas nas revisões sistemáticas 





Responsabilidades e atividades da farmácia clínica: “patient interview; 
medication profile and medical record review; presentation of drug regimen 
recommendations to care team or physician; participating on rounds with 
inpatient care team; drug monitoring and recommendation follow-up; drug 
therapy dosing or management; documentation of clinical interventions or 






Atenção Farmacêutica (acompanhamento farmacoterapêutico): “a pharmacist–
patient relationship was established to involve the patient in drug therapy 
decisions; desired outcomes were established in conjunction with the patient; 
drug-related problems were identified; drug therapy recommendations were 
made to the patient and/or physician; a method was indicated for monitoring and 





Atenção Farmacêutica (acompanhamento farmacoterapêutico): “one-to-one 
consultation between each patient and a pharmacist with a focus on managing 






Intervenção farmacêutica para interrupção do tabagismo. “They may have 
included advice or more intensive behavioral therapy, with or without the use of 
any form of NRT or other pharmacotherapy. The control intervention may have 
been usual pharmacy support or any less intensive program.” 




“Interventions could be directed toward individuals or groups and included all 
types of actions to improve patient adherence. The primary goal of the 
intervention did not have to be improving adherence itself, but might also be 
improvement of clinical outcome.” 
Wubben (2008)
26
 “Interventions were restricted to quality improvement strategies implemented by 
pharmacists in outpatient settings. The definition of quality improvement 
strategies was based on a taxonomy adapted from the Cochrane Effective 
Practice and Organization of Care (EPOC) group.” 
 
 
 Em 19 revisões sistemáticas a qualidade dos estudos incluídos foi avaliada8; 
26; 28-31; 33-36; 38; 39; 42; 43; 45-48; 50. O método mais utilizado para avaliação da qualidade 
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dos estudos primários foi o proposto por Downs & Black52 (4 revisões26; 46-48), 
seguido pelo método de Jadad53 (3 revisões36; 39; 42). 
Das revisões que avaliaram a qualidade dos estudos, seis31; 39; 46-48; 50 
analisaram os resultados por meta-análises. A população-alvo das revisões 
sistemáticas com meta-análises compreendem idosos (60 anos ou mais), pacientes 
com insuficiência cardíaca, hipertensos, diabéticos, dislipidêmicos, e fumantes. A 
média do tempo de acompanhamento dos estudos incluídos variou de 7,6 à 11,3 
meses. Os dados relevantes de como foram avaliadas as meta-análises estão 
resumidos na Tabela 2.3.  
 








(média ± DP) 







Higgins I² Test 
Gráfico de funil (funnel 
plots) 
Não descrito 





OR e IC 
95% 
Higgins I² Test 
Método de Song et al e 
o processo descrito por 
Tobias 
9,3 ± 3,1 meses 







Gráfico de funil e cálculo 
da estatística de Begg-
Mazumdar 
7,6 ± 5,5 meses 







Gráfico de funil e cálculo 
da estatística de Begg-
Mazumdar 
11,3 ± 7,7 meses 







Gráfico de funil e cálculo 
da estatística de Begg-
Mazumdar 
9,9 ± 6,8 meses 





RR (IC95%) Higgins I² Test 
Coeficiente de 
regressão 
10,5 ± 2,1 meses (2 
estudos) 
RR = risco relativo; OR = odds ratio (razão de chances); IC 95%= intervalo de confiança 95% *Todas 
as variáveis foram analisadas com efeito randômico; **testes estatísticos usados para verificar a 
heterogeneidade entre os estudos; ***métodos usados para analisar o viés das meta-análises. 
 
Os autores das revisões sem meta-análises relataram como dificuldades para 
análise dos dados os diferentes métodos usados para realizar as intervenções e as 
divergentes formas de relatar os mesmos desfechos. 
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O estudo de Sinclair et al.50 foi o único realizado em colaboração com a 
Cochrane, entretanto as meta-análises não foram conclusivas pelo reduzido número 
de estudos (2) e por somente um ter resultado estatisticamente significativo.  
 
 
2.3.2 AVALIAÇÃO DA QUALIDADE DE REVISÕES SISTEMÁTICAS 
 
 A avaliação da qualidade metodológica dos artigos está descrita na Tabela 
2.4. A média em porcentagem da avaliação da qualidade das revisões foi 52,8 ± 
22,3% para o avaliador AM e 54,8 ± 16,5% (média ± DP) para RV. A pontuação total 
da qualidade metodológica global das revisões está na tabela 2.1. Para os 31 artigos 
analisados, 7 obtiveram uma alta qualidade (Score AMSTAR 9-11), 18 qualidade 
moderada (Score AMSTAR 5-8) e 6 baixa qualidade (Score AMSTAR 0-4). O estudo 
com melhor Score do AMSTAR foi realizado em colaboração com a Cochrane50. Foi 
observado que revisões de alta qualidade foram publicadas após 2006. 
 O grau de concordância entre os avaliadores não foi significativo no item 5 da 
avaliação da qualidade e no item 4 apresentou p=0,03. Entretanto, a avaliação do 
ICC entre os observadores para o escore total demonstrou uma boa correlação 0,77 

































1 Um projeto foi realizado “a 
priori”? 
25 (81) 2 (6) 4 (13) 0 (0) 1 NA 
2 A seleção dos estudos e 
extração dos dados foi 
realizada em duplicata? 
18 (58) 11 (36) 2 (6) 0 (0) 0,74 (0,98-
0,49) 
<0,001 
3 Foi realizada uma pesquisa 
bibliográfica abrangente? 
27 (87) 3 (10) 1 (3) 0 (0) 0,64 (1,0-
0,18) 
<0,001 
4 O estado da publicação 
(ex.: literatura não 
indexada) foi usado como 
um critério de inclusão? 
27 (87) 4 (13) 0 (0) 0 (0) 0,34 (0,70-
0,01) 
0,030 
5 Uma lista de estudos 
(incluídos e excluídos) foi 
fornecida? 
7 (23) 24 (77) 0 (0) 0 (0) 0,21 (0,55-
0,14) 
0,060 
6 As características dos 
estudos incluídos foram 
fornecidas? 
28 (90) 3 (10) 0 (0) 0 (0) 0,48 (1,07-
0,12) 
0,002 
7 A qualidade científica dos 
estudos incluídos foi 
avaliada e documentada? 
14 (45) 17 (55) 0 (0) 0 (0) 0,87 (1,00-
0,70) 
<0,001 
8 A qualidade científica dos 
estudos incluídos foi 
usada apropriadamente 
na formulação das 
conclusões? 
13 (42) 5 (16) 4 (13) 9 (29) 0,62 (0,88-
0,35) 
<0,001 
9 Os métodos utilizados para 
combinar os achados dos 
estudos foram 
apropriados? 
6 (19) 0 (0) 0 (0) 25 (81) 0,89 (1,00-
0,68) 
<0,001 
10 A probabilidade de viés 
da publicação foi 
avaliada? 
5 (16) 0 (0) 1 (3) 25 (81) 0,76 (1,00-
0,45) 
<0,001 
11 O conflito de interesse foi 
incluído? 
10 (32) 18 (58) 3 (10) 0 (0) 0,80 (1,00-
0,58) 
<0,001 





Passados 20 anos da publicação de Hepler e Strand51, em que se definiu 
atenção farmacêutica (pharmaceutical care), observa-se um aumento expressivo 
nas revisões sistemáticas sobre o tema, como resultado das iniciativas para 
divulgação e reconhecimento de uma prática profissional. Além disso, esse aumento 
se acentua com os incentivos às revisões sistemáticas realizadas pela colaboração 
Cochrane, por ser através de revisões a melhor forma de analisar diferentes 
resultados de uma mesma intervenção em uma população específica e que cresce 
exponencialmente devido a sua importância em agregar resultados com um elevado 
grau de evidência científica.  
Os resultados deste estudo mostraram uma recente melhora na qualidade das 
revisões sistemáticas. Entretanto, um grande número de revisões obteve uma 
qualidade de moderada a baixa, devido à falta de desenvolvimento de um desenho 
de pesquisa, com os métodos bem descritos. 
Cabe destacar também que o motivo de muitas exclusões de revisões foi 
devido a dificuldades encontradas na análise. Entre outros fatores, o uso indevido do 
termo “pharmaceutical care”, a incorreta indexação ou a ausência de definição do 
termo na metodologia dos estudos. Conforme já discutido por Kennie et al.38, um 
grande número de artigos são indexados com a terminologia “pharmaceutical care” 
descrevendo apenas aconselhamento dos pacientes, serviços de farmacocinética, e 
revisão da utilização de fármacos, não mostrando a avaliação do impacto na 
atenção ao paciente.  
Além disso, a ausência do termo ou incorreta indexação em bases de dados, 
em que somente existe como termo Mesh “pharmaceutical services”, acarreta em 
grandes dificuldades de análise e busca dos artigos originais.  
Quanto à descrição dos métodos dos estudos, a falta de definição do serviço 
prestado com um detalhamento claro do processo descrevendo o nível de 
relacionamento estabelecido farmacêutico/paciente, a forma como o paciente está 
envolvido no estabelecimento dos resultados, a população-alvo e o local em que o 
estudo foi realizado, trouxeram dificuldades nas comparações. Os problemas na 
descrição do processo de atenção farmacêutica já haviam sido relatados há mais de 
10 anos como um obstáculo na avaliação dos estudos e do impacto da atenção 
farmacêutica38, entretanto observa-se a repetição de erros que já poderiam ter sido 
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solucionados, com uma maior atenção dos pesquisadores na hora de descrever 
seus estudos. 
A população-alvo dos estudos foi predominantemente idosa (6 estudos). Isso 
se deve a diferentes fatores como o envelhecimento da população mundial, a alta 
prevalência de doenças crônicas principalmente nos idosos e o consequente uso de 
terapias complexas. Aliado a esses fatores, idosos são pacientes com diminuição 
nas funções biológicas e alterações nos parâmetros farmacocinéticos e 
farmacodinâmicos, podendo levar a um aumento na suscetibilidade a eventos 
adversos com os medicamentos e um maior número de problemas relacionados à 
farmacoterapia54. Consequentemente, são pacientes que necessitam de um 
complexo processo de prescrição e de intervenções farmacêuticas, conforme mostra 
a revisão de Castelino et al.34. 
 O baixo índice de revisões com meta-análises reflete a necessidade de um 
melhor desenho dos estudos clínicos randomizados e não-randomizados na área de 
pharmaceutical care. Outro fator que levou a não realização de meta-análises foi o 
agrupamento de diferentes estudos sem elevado grau de evidência científica como 
estudo de caso, estudo quase experimental, estudo antes e depois, estudos 
observacionais, e desenhos cruzados. 
 Outro problema verificado nas revisões sistemáticas foi à ausência, em muitos 
estudos, da avaliação da qualidade dos estudos primários. Além disso, revisões que 
avaliaram a qualidade com escalas validadas na literatura muitas vezes fizeram o 
uso incorreto das escalas. Como exemplo de erro, temos a utilização da escala de 
Jadad tanto para estudos clínicos randomizados quanto para alguns estudos não 
randomizados; sabe-se que essa escala foi desenvolvida para avaliar apenas 
estudos randomizados. Observa-se, também, boa pontuação no AMSTAR nos 
estudos que utilizaram a escala criada por Downs e Black52, esta foi considerada por 
Deeks e colaboradores em 200355 como uma das melhores e mais úteis escalas em 
uma revisão das escalas de avaliação da qualidade de estudos não randomizados, 
apesar de ter como pontos negativos um alto tempo gasto para usar e necessitar de 
amplo conhecimento epidemiológico. 
 Outros estudos criaram seus próprios critérios não muito bem claros e não 
validados. Entretanto, nenhum dos estudos seguem os critérios sugeridos pela 
colaboração Cochrane, com a utilização do GRADE (GRADE Working Group 2004), 
em que os autores avaliam de uma forma transparente e estruturada os estudos, 
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qualificando o corpo da evidência (body of evidence) como ‘alto’, ‘moderado’, ‘baixo’, 
ou ‘muito baixo’.  
 Quanto ao AMSTAR, os revisores consideraram como uma ferramenta rápida 
e fácil de ser aplicada. Algumas dificuldades ocorreram no item 4 em identificar o 
critério de inclusão nas revisões e no item 5 em que a maioria dos artigos reportam 
apenas a lista de estudos incluídos e os excluídos raramente eram listados.  
 O ICC entre os observadores corrobora os resultados de confiabilidade 
(reliability) do AMSTAR, encontrados no estudo original 0,84 (95% IC: 0,65-0,92)12. 
Sendo assim, o AMSTAR é um novo instrumento desenvolvido para avaliar a 
qualidade metodológica das revisões sistemáticas, sendo capaz de diferenciar 
revisões ótimas de fracas, além de ser uma das poucas ferramentas confiáveis e 
com resultados validos disponíveis na literatura. 
 Por último, uma limitação do estudo foi o período de busca nas bases de 
dados, em que foram incluídos estudos publicados até 2009. Além disso, estudos 
mais recentes, publicados entre 2010 e 2011, podem modificar os resultados, tendo 






2.5 CONSIDERAÇÕES FINAIS  
 
 Um crescente número de revisões sistemáticas sobre intervenções 
farmacêuticas são publicadas a cada ano. Entretanto, poucas revisões com meta-
análises foram publicadas. Sabe-se que na atenção farmacêutica existe uma 
dificuldade em se realizar ensaios clínicos randomizados, principalmente pela pouca 
experiência de muitos farmacêuticos com pesquisas clínicas.  
 Com isso, estudos primários acabam publicados com diferentes problemas 
metodológicos, conforme amplamente discutido no artigo “Critical Analysis of the 
Pharmaceutical Care Research Literature”38. 
 Nas revisões sistemáticas se verifica a dificuldade de diferentes autores em 
agrupar os resultados dos estudos primários, e consequentemente a tentativa 
frustrada em se realizar meta-análises, principalmente pelas diferentes formas em se 
relatar os desfechos dificultando sua comparação. 
 Além disso, a qualidade das revisões sistemáticas poderia ser melhorada, 
tomando-se maiores cuidados principalmente com os seguintes fatores: 
 Descrever com clareza os métodos, explicitando os critérios de inclusão, o 
tipo de intervenção realizada, o local dos estudos, a população-alvo, os 
tipos de estudos incluídos, e os desfechos avaliados;  
 Realizar a extração dos dados em duplicata, evitando falhas por 
desatenção e proceder à discussão por consenso de dados discrepantes; 
 Pesquisar de forma abrangente em pelo menos duas bases de dados com 
palavras-chave bem definidas e, se possível, documentar a estratégia de 
busca para que possa ser reproduzida. Realizar buscas em literatura não 
indexada; 
 Listar os estudos incluídos e excluídos para conhecimento do leitor; 
 Ilustrar com uma tabela os principais dados dos estudos (participantes, 
intervenções, resultados) todos com os respectivos intervalos, quando 
possível; 
 Conhecer melhor os instrumentos de avaliação da qualidade dos estudos 
e saber os conceitos subjacentes à escala (como randomização, 
mascaramento, e viés); 
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 Avaliar a qualidade científica dos artigos incluídos e documentar (usando 
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APÊNDICE 2.1 Estratégias de buscas nas bases de dados 
1 Base de dados: Medline (via PUBMED) 
(("pharmaceutical care"[Title/Abstract]) OR ((("pharmaceutical service"[Title/Abstract]) OR 
("pharmaceutical services"[TIAB])) AND (interventio*[Title/Abstract])) OR 
(pharmacist[Title/Abstract] AND intervention*[Title/Abstract]) OR 
(pharmaceutics[Title/Abstract] AND intervention*[Title/Abstract]) OR (("clinical 
pharmacy"[Title/Abstract]) AND (intervention*[Title/Abstract])) OR (("community 
pharmacy"[Title/Abstract]) AND (intervention*[Title/Abstract])) OR ((("pharmacist 
service"[Title/Abstract]) OR ("pharmacist services"[TIAB])) AND 
(intervention*[Title/Abstract])) OR ((("pharmacy service"[Title/Abstract]) OR ("pharmacy 
services"[TIAB])) AND (intervention*[Title/Abstract])) AND ((meta-analysis [pt] OR meta-
analysis [tw] OR metanalysis [tw]) OR ((review [pt] OR guideline [pt] OR consensus [ti] OR 
guideline* [ti] OR literature [ti] OR overview [ti] OR review [ti]) AND ((Cochrane [tw] OR 
Medline [tw] OR CINAHL [tw] OR (National [tw] AND Library [tw])) OR (handsearch* [tw] OR 
search* [tw] OR searching [tw]) AND (hand [tw] OR manual [tw] OR electronic [tw] OR 
bibliographi* [tw] OR database* OR (Cochrane [tw] OR Medline [tw] OR CINAHL [tw] OR 
(National [tw] AND Library [tw]))))) OR ((synthesis [ti] OR overview [ti] OR review [ti] OR 
survey [ti]) AND (systematic [ti] OR critical [ti] OR methodologic [ti] OR quantitative [ti] OR 
qualitative [ti] OR literature [ti] OR evidence [ti] OR evidence-based [ti]))) BUTNOT (case* [ti] 
OR report [ti] OR editorial [pt] OR comment [pt] OR letter [pt])) 
 
 
2 Base de dados: SCOPUS (via SciVerse)  
(TITLE-ABS-KEY("pharmaceutical care") OR TITLE-ABS-KEY("pharmaceutical servic*" AND 
interventio*) OR TITLE-ABS-KEY(pharmacist AND interventio*) OR TITLE-ABS-
KEY(pharmaceutics AND interventio*) OR TITLE-ABS-KEY("clinical pharmacy" AND 
interventio*) OR TITLE-ABS-KEY(“community pharmacy” AND interventio*) OR TITLE-ABS-
KEY(“pharmacist servic*” AND interventio*) OR TITLE-ABS-KEY("pharmacy servic*" AND 
interventio*)) AND (TITLE-ABS-KEY(meta-analysis OR metanalysis OR metaanalysis) AND 
TITLE-ABS-KEY(review OR overview) AND NOT DOCTYPE(ab OR bk OR bz OR cp OR cr 
OR ed OR er OR le OR no OR pq OR rp OR sh))  
 
 
3 Base de dados: Cochrane Systematic Review (via Cochrane Library) 
# 1 ("pharmaceutical care":ti,ab) 
# 2 ("pharmaceutical servic*":ti,ab AND interventio*:ti,ab) 
# 3 (pharmacist:ti,ab AND interventio*:ti,ab) 
# 4 (pharmaceutics:ti,ab AND interventio*:ti,ab) 
# 5 ("clinical pharmacy":ti,ab AND interventio*:ti,ab) 
# 6 ("community pharmacy":ab,ti AND interventio*:ab,ti) 
# 7 ("pharmacist servic*":ti,ab AND interventio*) 
# 8 ("pharmacy servic*":ti,ab AND interventio*:ti,ab) 
# 9 (meta-analysis:ab,ti OR metanalysis:ab,ti OR metaanalysis:ab,ti OR metanalysis:pt) 
# 10 (review:pt OR overview:ab,ti OR review:ab,ti) 
# 11 (systematic:ab,ti) 
# 12 ("systematic review":ab,ti) 
# 13 (#11 AND #10) 
# 14 (#13 OR #12 OR #9) 
# 15 (#1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8) 





4 Base de dados: IPA – International Pharmaceutical Abstract (via OVID) 
# 1 "pharmaceutical care".ab. or "pharmaceutical care".ti. 
# 2 ("pharmaceutical servic*" and interventio*).ab. 
# 3 ("pharmaceutical servic*" and interventio*).ti. 
# 4  (pharmacist and interventio*).ti. 
# 5 (pharmacist and interventio*).ab. 
# 6 (pharmaceutics and interventio*).ab. 
# 7 (pharmaceutics and interventio*).ti. 
# 8 ("clinical pharmacy" and interventio*).ti. 
# 9 ("clinical pharmacy" and interventio*).ab. 
# 10 ("community pharmacy" and interventio*).ab. 
# 11 ("community pharmacy" and interventio*).ti. 
# 12 ("pharmacist servic*" and interventio*).ti. 
# 13 ("pharmacist servic*" and interventio*).ab. 
# 14 ("pharmacy servic*" and interventio*).ab. 
# 15 ("pharmacy servic*" and interventio*).ti. 
# 16 (#6 or #11 or #3 or #7 or #9 or #12 or #2 or #15 or #14 or #8 or #1 or #4 or #13 or #10 
or #5) 
# 17 (metanalysis or meta-analysis or metaanalysis).ti. 
# 18 (metanalysis or meta-analysis or metaanalysis).ab. 
# 19 systematic.ti. or systematic.ab. 
# 20 review.pt. or review.ti. or overview.ti. 
# 21 "systematic review".ti. or "systematic review".ab. 
# 22 (#18 or #17 
# 23 (#20 and #19) 
#24 (#21 or #23 or #22) 
#25 (#24 and #16) 
 
 
5 Base de dados: Scielo e Lilacs (via Scielo e BVS, respectivamente) 
Busca realizada em todos os índices 
(((review OR overview) AND systematic) OR (systematic review) OR (meta-analysis OR 
metanalysis OR metaanalysis)) AND (("pharmaceutical care") OR ((pharmaceutical servic*) 
AND interventio*) OR ((pharmacist) AND interventio*) OR ((pharmaceutics) AND 
interventio*) OR ((clinical pharmacy) AND interventio*) OR ((community pharmacy) AND 




APÊNDICE 2.2 – Extração de dados da revisão sistemática 
Extração de dados da revisão sistemática 




1 Dados referentes à publicação: 
1.1 Jornal da publicação:_____________________________________________________________________ 
1.2 Mês e ano da publicação:_________________________________________________________________ 
1.3 Local da publicação:_____________________________________________________________________ 
1.4 Local que está indexado o resumo:_________________________________________________________ 
1.5 Idioma da publicação:____________________________________________________________________ 
 
2 Dados referentes ao estudo: 
2.1 Estratégia de busca utilizada (palavras-chave):________________________________________________ 
_______________________________________________________________________________________________
___________________________________________________________________________________ 
2.2 Intervalo de anos usados na estratégia de busca (incluir mês):____________________________________ 
_________________________________________________________________________________________ 
2.3 Tipos de estudos incluídos na revisão (RCT):__________________________________________________ 
_________________________________________________________________________________________ 
2.4 Quantidade de estudos incluídos na revisão:__________________________________________________ 
2.5 Número total de pacientes avaliados:_______________________________________________________ 
2.6 A qualidade dos estudos incluídos foram avaliadas? (sim ou não):_________________________________ 
2.7 Como foi avaliada a qualidade dos estudos incluídos? (ex.: Jadad):________________________________ 
_________________________________________________________________________________________ 
2.8 Qual o problema de saúde ou grupo populacional dos pacientes do estudo (ex.: Hipertensos, gestantes, 
idosos):__________________________________________________________________________________ 
2.9 Qual(is) o(s) local(is) que o estudo foi realizado?_______________________________________________ 
_________________________________________________________________________________________ 




2.11 Qual foi o tempo de acompanhamento dos pacientes? (meses):_________________________________ 
2.12 Foi realizado meta-análise? (sim ou não):___________________________________________________ 
2.13 Como as variáveis foram analisadas? (RR, OR):_______________________________________________ 
2.14 Foi usado o efeito randômico ou fixo?:_____________________________________________________ 
2.15 Foi avaliada a heterogeneidade?(sim ou não ): _______________ Como?__________________________ 
_________________________________________________________________________________________ 
2.16 Foi avaliado o viés de publicação? (sim ou não):_______________Como?_________________________ 
_________________________________________________________________________________________ 





2.18 Qual a principal conclusão dos autores:_____________________________________________________ 
_______________________________________________________________________________________________
___________________________________________________________________________________ 
2.19: Alguma outra informação relevante?:______________________________________________________ 
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ANEXO 2.1 – A Measurement Tool to Assess Systematic Reviews (AMSTAR) 
 
Avaliação da Qualidade de Revisões Sistemáticas 
 




A Measurement tool to assess systematic reviews (AMSTAR)12 




1 Um projeto foi realizado “a priori”? 
A pergunta da pesquisa e os critérios de inclusão foram estabelecidos antes de conduzir a 
revisão. 
    
2 A seleção dos estudos e extração dos dados foi realizada em duplicata? 
Deve haver ao menos dois extratores de dados independentes e um processo de 
consenso para que os desacordos sejam avaliados. 
    
3 Foi realizada uma pesquisa bibliográfica abrangente? 
Pelo menos duas fontes eletrônicas devem ser pesquisadas. O artigo deve incluir os anos 
e as bases de dados usadas (ex.: Central, EMBASE, e MEDLINE). Palavras-chave e/ou 
termos MESH devem ser descritos, e sempre que possível, a estratégia de busca deve ser 
documentada. Todas as pesquisas deverão ser complementadas por consulta ao 
conteúdo atual, revisões, livros-texto, registros especializados, ou especialistas na área 
específica do estudo, e por revisão das referências nos artigos encontrados. 
    
4 O estado da publicação (ex.: literatura não indexada) foi usado como um 
critério de inclusão? 
Os autores devem indicar que eles buscaram por documentos, independente do seu tipo 
de publicação. Os autores devem indicar quando excluíram ou não quaisquer documentos 
(da revisão sistemática), baseado nos seu estado de publicação, idioma, etc. 
    
5 Uma lista de estudos (incluídos e excluídos) foi fornecida? 
Uma lista de estudos incluídos e excluídos deve ser fornecida. 
    
6 As características dos estudos incluídos foram fornecidas? 
De uma forma agregada, como uma tabela, os dados a partir dos estudos originais devem 
ser fornecidos quanto aos participantes, intervenções, e resultados (outcomes). Os 
intervalos das características em todos os estudos analisados (ex.:idade, raça, gênero, 
dados socioeconômicos relevantes, estado da doença, duração, severidade, ou outras 
doenças) devem ser relatados. 
    
7 A qualidade científica dos estudos incluídos foi avaliada e documentada? 
“a priori” métodos de avaliação devem ser fornecidos (ex.: para estudos de efetividade se 
os autores escolheram incluir somente estudos randomizado, duplo-cego, controlado por 
placebo, ou ocultação da alocação como critérios de inclusão); para outros tipos de 
estudos, itens alternativos podem ser relevantes. 
    
8 A qualidade científica dos estudos incluídos foi usada apropriadamente 
na formulação das conclusões? 
Os resultados do rigor metodológico e qualidade científica devem ser considerados nas 
análises e nas conclusões da revisão, e explicitamente indicados na formulação das 
recomendações. 
    
9 Os métodos utilizados para combinar os achados dos estudos foram 
apropriados? 
Para o conjunto de resultados, um teste deve ser feito para garantir que os estudos foram 
combináveis, para avaliar a sua homogeneidade (ex.: teste do qui quadrado para 
homogeneidade, I
2
). Caso exista heterogeneidade, o modelo do efeito randômico deve 
ser usado e /ou a adequação clínica da combinação deve ser levada em consideração (ex.: 
é sensato combinar?). 
    
10 A probabilidade de viés da publicação foi avaliada? 
Uma avaliação de viés da publicação deve incluir uma combinação de ajuda gráfica (ex.: 
gráfico do funil, outros testes disponíveis) e/ ou testes estatísticos (ex.: teste de regressão 




11 O conflito de interesse foi incluído? 
Potenciais fontes de apoio devem ser claramente reconhecidas tanto da revisão 
sistemática quanto nos estudos incluídos. 
    
“Não pode dizer” é escolhido quando o item é relevante mas não é descrito pelos autores; “Não aplicável” é usado quando o item não é 














3 CAPÍTULO 3:REVISÕES SISTEMÁTICAS E META-









Passados mais de 20 anos da publicação de Hepler e Strand, farmacêuticos 
do mundo inteiro trabalharam no reconhecimento e aperfeiçoamento dos serviços 
farmacêuticos clínicos, culminando em centenas de publicações, diferentes 
descrições da prática e divergentes desfechos obtidos.  
Neste contexto, poucos artigos de revisão com uma análise crítica das 
metodologias de abordagem e das intervenções farmacêuticas têm sido publicados. 
Ocorrendo, entretanto, uma carência de trabalhos que realizem essa análise e que 
revelem, através de revisões sistemáticas com meta-análises, os resultados obtidos 
por esses profissionais, na saúde e na qualidade de vida dos pacientes e que 
realizem recomendações para essa prática, principalmente no Brasil1-3. 
 Assim, como ressaltado por alguns autores4; 5, a importância de revisões, 
tanto para pesquisas quanto para a prática clínica, ocorre devido à dificuldade em se 
processar o grande volume de informações existentes na literatura, aliado a fatores 
como a falta de tempo e conhecimento por parte da maioria dos profissionais de 
saúde para avaliar os artigos com segurança. No entanto, os artigos de revisão têm 
resolvido esse problema condensando os materiais a serem lidos e melhor 
expressando a totalidade da evidência, entretanto, uma avaliação da sua 
aplicabilidade e validade deve ser realizada antes dos seus resultados serem 
colocados em prática4; 5. 
 A proposta dessa pesquisa é avaliar as revisões sistemáticas existentes sobre 
intervenções farmacêuticas, classificar as intervenções e realizar uma revisão 
sistemática com meta-análises dos estudos publicados desde a definição de atenção 
farmacêutica (1990), “pharmaceutical care”, até os dias de hoje. Verificou-se na 
visão geral das revisões (capítulo 1) uma carência deste tipo de estudo, em que se 
agrupam pacientes de diferentes enfermidades divididos apenas pelo tipo de 
intervenção farmacêutica realizada. Para tanto, tem-se como foco da revisão 
sistemática as metodologias usadas e os resultados em saúde obtidos nos estudos 







3.2.1 OBJETIVO PRINCIPAL 
 
 Avaliar os efeitos das intervenções farmacêuticas nos desfechos clínicos dos 
pacientes, no contexto dos serviços farmacêuticos clínicos.  
 
 
3.2.2 OBJETIVOS SECUNDÁRIOS 
 
Realizar uma revisão sistemática dos estudos de serviços farmacêuticos 
clínicos; 
Desenvolver um instrumento para classificar as intervenções farmacêuticas; 
Analisar por meta-analise os desfechos clínicos das intervenções farmacêuticas, 





O estudo foi desenhado conforme protocolos estabelecidos pela Cochrane, uma 
organização internacional cujos objetivos são preparar, manter e assegurar o acesso 
a revisões sistemáticas sobre efeitos de intervenções na área de saúde, reconhecida 
e difundida mundialmente7. 
 
 
3.3.1 CRITÉRIOS DE SELEÇÃO 
 
Os critérios expostos a seguir foram usados para selecionar os estudos 
primários (literatura indexada ou não indexada) nas bases de dados. 
 
 
3.3.1.1 Tipo de estudo 
 
Foram analisados estudos primários do tipo ensaios clínicos aleatorizados, nos 
quais o farmacêutico realizou a intervenção. 
Foram excluídos os estudos observacionais, descrições de intervenções 
farmacêuticas, comentários, protocolos de estudos e estudos sem comparação entre 





Pacientes que tinham alguma condição médica específica (ex.: asma, diabetes, 
hipertensão), ou fatores de risco para doenças (ex.: idosos, pacientes 
polimedicados), ou com risco de problemas relacionados aos medicamentos.  
Os estágios da doença e como foi realizado o diagnóstico não foram critérios 






Estudos de serviços farmacêuticos clínicos (SFC) realizados em farmácias 
comunitárias, centros de atenção primária à saúde, ambulatórios, clínicas médicas e 
asilos foram escolhidos para inclusão. A busca por estudos não foi restringida pelo 
modelo de prática, sendo que os estudos deveriam incluir intervenções 
farmacêuticas adequadamente descritas que visassem melhorar/modificar o 
processo de uso de medicamentos e os resultados terapêuticos atingidos.  
Os seguintes serviços foram excluídos da revisão: serviços de revisão de 
medicamentos que não incluíram uma entrevista direta com o paciente (face to 
face); serviços prestados por uma equipe multiprofissional, na qual a contribuição do 
farmacêutico não pode ser separada dos outros profissionais da saúde; serviço 
apenas de dispensação ou de aconselhamento que não envolvia um plano de 
acompanhamento ou educação para grupo de pacientes realizada pelo 
farmacêutico.  
Em todos os estudos que foram incluídos na revisão, o grupo para comparação 
recebeu o atendimento usual ou padrão da equipe médica/farmácia (usual care). 
 
 
3.3.1.4 Desfechos avaliados 
 
Os desfechos desse estudo foram avaliados dentro do modelo ECHO6; 8-10. 
Esse modelo divide os desfechos em clínico (como a mudança na pressão arterial 
do paciente com hipertensão arterial sistêmica ou o controle glicêmico do paciente 
com diabetes), econômico (melhor relação custo/efetividade, custo/utilidade ou 
custo/benefício) e humanístico (avaliação da qualidade de vida dos pacientes e 
satisfação com os serviços), este último também pode ser referido como desfecho 
relatado pelo paciente (patient reported outcome)11. Foram incluídos estudos que 
analisaram desfechos tanto intermediários (surrogate) como finais (endpoint).  
Além disso, algumas variáveis de processo consideradas importantes para a 
avaliação das intervenções farmacêuticas foram levantadas como adesão ao 
tratamento, o conhecimento sobre a doença e medicamentos, mudanças no uso dos 
medicamentos. 
Para incluir na revisão os estudos deveriam avaliar ao menos um dos seguintes 
desfechos ou variáveis: 
 Internação hospitalar 
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 Eventos adversos 
 Mortalidade 
 Qualidade de vida (medido por instrumentos genéricos ou específicos) 
 Sinais e Sintomas 
 Conhecimento sobre a medicação e/ou doença 
 Desfechos intermediários como (pressão arterial, colesterol ou glicose) 
 
Foram excluídos os estudos que somente avaliem a satisfação dos pacientes 
ou médicos com os serviços farmacêuticos clínicos, assim como estudos que 
somente medem as mudanças no uso dos medicamentos sem avaliar o quanto isso 
afeta os resultados em saúde dos pacientes.  
O tempo de duração do serviço farmacêutico clínico nos estudos primários, no 





A amostragem corresponde à amostra de artigos originais na íntegra usadas 
para a meta-análise. 
 
 
3.3.2.1 Fontes de informação  
 
Busca eletrônica: 
As buscas pelos estudos foram realizadas nas seguintes bases dados: 
Medline (United States National Medical Library), IPA (International Pharmaceutical 
Abstracts), LILACS (Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciências da 
Saúde), Scielo (Scientific Electronic Library Online), Scopus, EMBASE, CINAHL 
(Cumulative Index to Nursing and Allied Health Literature) e Cochrane library. 
 
Busca em literatura não indexada: 
 Foram buscados artigos e resumos que não estavam indexados nas bases de 
dados. Para essa busca utilizou-se as listas de referências dos artigos incluídos. 
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3.3.2.2 Período de estudo 
 
O período de publicação dos estudos foi de 1990 até final de 2010.  
 
 
3.3.2.3 Idiomas analisados 
 
Foram incluídos os artigos escritos em inglês, português ou espanhol. 
 
3.3.2.4 Estratégias de busca 
 
Para cada base de dados foi desenvolvida uma estratégia de busca 
respeitando-se as suas particularidades. Os termos usados para a busca referente à 
intervenção realizada foram os seguintes: trial prescription, medication review, drug 
review, medication use system, drug use system, drug regimen review, medication 
regimen review, medication therapy management, drug therapy management, brown 
bag technique, medicines management, drugs management, disease screening, 
pharmacotherapy follow-up, compliance monitoring, adherence monitoring, 
pharmacist prescribing, pharmaceutical prescribing, pharmaceutical care, pharmacist 
care, disease management, clinical discharge. 
 Além desses termos foram usados os termos pharmacist e pharmaceutical, 
para identificar estudos em que o farmacêutico fosse o promotor da intervenção. 
 As buscas foram restritas pelo ano da publicação e pelo desenho do estudo. 
As estratégias para cada base de dados estão descritas no APÊNDICE 3.1. 
 
 
3.3.3 INSTRUMENTO PARA CLASSIFICAÇÃO DAS INTERVENÇÕES 
FARMACÊUTICAS 
 
Foi delineado um instrumento para classificação das intervenções 
farmacêuticas baseando-se nos constructos teóricos obtidos através dos estudos 
incluídos na revisão sistemática. As variáveis importantes para a descrição da 
intervenção farmacêutica foram selecionadas a partir dos constructos e analisadas 
por um comitê com quatro pesquisadores da área do estudo, validade aparente “face 
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3.3.3.1 Validade de conteúdo 
 
Para analisar a validade de conteúdo, o instrumento foi testado por três juízes 
que fizeram análises dos itens, instruções e formato da resposta, quanto à 
aplicabilidade (se os itens eram adequados ao que se desejava medir), clareza (se 
os itens eram descritos de forma compreensível) e abrangência (se os itens 
abrangiam por completo a descrição das intervenções farmacêuticas dos estudos 
usados para análise). Nesta fase foram selecionados dez estudos aleatoriamente e 
entregue juntamente com o instrumento para os pesquisadores usarem na 
avaliação. 
Os juízes apresentavam domínio dos conceitos abrangidos pela pesquisa e 
nenhum treinamento prévio foi realizado, para evitar vieses quanto à interpretação. 
Após esta análise, foram reunidos os juízes e pesquisadores para discussão e 
alteração dos itens que não apresentaram concordância quanto aos critérios 
(aplicabilidade, clareza e abrangência). Quando necessário foram sugeridas a 





A análise da confiabilidade foi medida pela confiabilidade entre avaliadores 
através do coeficiente Kappa de Cohen, que mede a concordância entre dois 
indivíduos para variáveis categóricas. Nesta análise, a versão 2 do instrumento foi 
aplicada por dois avaliadores (AC e AM) em todos os estudos encontrados na 
revisão sistemática. 
O coeficiente Kappa, apesar de largamente utilizado, apresenta limitações por 
não fornecer informações em relação à estrutura de concordância e discordância, 
ignorando aspectos importantes dos resultados. Por tanto, quando necessário, 
outras medidas de concordância com outras abordagens foram incorporadas para 
uma análise complementar, como por exemplo, o Kappa ajustado (PABAK)12. 
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Para classificar as diferentes faixas para os valores de Kappa, utilizou-se o 
proposto por Landis e Koch13. Assim, valores maiores que 0,80 representam 
concordância quase perfeita, valores entre 0,60 e 0,80 representam concordância 
substancial, entre 0,41 e 0,60 representam concordância moderada, valores abaixo 
de 0,40 representam fraca concordância e valores menores que zero significam sem 
concordância13. 
Por último, os itens com Kappa abaixo de 0,60 foram revisados pelos juízes e 
pesquisadores e alterações no instrumento foram sugeridas para gerar a versão 
final. 
A análise estatísitica do coeficiente Kappa tradicional foi obtida através dos 
softwares SPSS v. 17.0 e Stats Direct v. 2.7.8. Para análise do PABAK foi utilizado o 
software PEPI para Windows v. 11.22. 
 
 
3.4 MÉTODOS (procedimentos da revisão) 
 
 
3.4.1 IDENTIFICAÇÃO DOS ESTUDOS 
 
Dois revisores avaliaram independentemente os títulos e os resumos de todos 
os artigos identificados na busca eletrônica. Após a inclusão dos estudos, os 
revisores (AC e AM) realizaram uma reunião de consenso (reunião 1) e as 
divergências foram discutidas, os estudos que apresentavam ausência de resumo 
ou que não houveram consenso quanto a exclusão, foram incluídos para serem 






Figura 3.1 Identificação dos Estudos 
 
 
3.4.2 SELEÇÃO DOS ESTUDOS 
 
Na etapa de seleção, primeiramente, os estudos foram lidos na íntegra por dois 
revisores (AC e AM) e selecionados conforme os critérios descritos no item 3.3.1 
Após uma segunda reunião de consenso (reunião 2) se obteve a coleção de estudos 





Figura 3.2 Seleção dos estudos 
 
Após essa etapa, antes da coleta dos dados, cada estudo foi analisado quanto 







3.4.3 EXTRAÇÃO DE DADOS 
 
Os dados foram extraídos independentemente por dois revisores, os resultados 
discordantes foram resolvidos por consenso. Os seguintes dados dos estudos foram 
coletados: 
 
• Métodos: duração do período de seguimento; local do estudo; participantes (faixa 
etária). 
 
• Participantes: critérios de inclusão; critérios de exclusão; idade; gênero; tipo de 
doença. 
 
• Intervenção: Intervenção farmacêutica, classificada pelo instrumento de 
classificação de Intervenções Farmacêutica. 
 
• Desfechos: desfechos primários e secundários de cada estudo. 
 
Os dados de estudos publicados em mais de um artigo foram extraídos 
daquele que esteve mais completo, ou de todos quando relatavam desfechos 
diferentes em cada artigo. 
 
 
3.4.3.1 Análise e apresentação de dados 
 
As meta-análises foram realizadas comparando o grupo intervenção 
farmacêutica com o grupo que recebia os serviços habituais (usual care). Além 
disso, não foram feitas restrições nas análises pelo tempo de acompanhamento dos 
estudos, co-morbidades e número de medicamentos prescritos. Os estudos foram 
analisados por sub-grupos classificados conforme a intervenção farmacêutica. 
A análise estatística foi realizada utilizando o módulo Metaview do programa de 
computador Review Manager (RevMan 5.1, 2011) produzido pela Colaboração 
Cochrane. Para as variáveis dicotômicas, foi utilizado o método de Mantel-Haenszel 
com o intervalo de confiança de 95% (modelo de efeito randômico) 14.  
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Para as variáveis contínuas, foi calculada a diferença de médias ponderadas e 
usado o modelo estatístico do inverso da variança (modelo de análise de efeito 
randômico) com intervalo de confiança de 95%. 
A heterogeneidade foi realizada pela análise do teste do I², que pode variar de 
0 a 100%. Por tanto, foi considerada baixa heterogeneidade entre os estudos 
quando I² foi menor ou igual a 25%, heterogeneidade moderada quando o I² esteve 
entre 25 e 50% e alta heterogeneidade quando o I² foi mais que 50%15. 
A análise de sensibilidade foi realizada, nos estudos com alta heterogeneidade 
no teste do I² (>50%), pela retirada hipotética (individualmente e por subgrupos). 
Após isso, investigaram-se os motivos pela alta heterogeneidade nos resultados. 
Além disso, a robustez dos resultados foi realizada observando se a retirada 




3.5 RESULTADOS E DISCUSSÃO 
 
 
3.5.1 INSTRUMENTO DE CLASSIFICAÇÃO DE INTERVENÇÕES 
FARMACÊUTICAS (ICIF) 
 
Foi desenvolvido o Instrumento de Classificação de Intervenções 
Farmacêuticas para auxiliar no agrupamento dos estudos nas meta-análises.  
Inicialmente, realizou-se uma leitura dos cenários de intervenções farmacêuticas 
descritos nos artigos levantados da revisão sistemática. Após esta fase, houve uma 
reunião de consenso com um grupo de farmacêuticos e pesquisadores (4 membros) 
na área de Atenção Farmacêutica para a formulação do instrumento inicial, versão 1 
(APÊNDICE 3.2). 
A versão 1 do ICIF, contava com 19 questões, divididas em 3 áreas, aspectos 
gerais (6 itens), descrição da intervenção (8 itens) e documentação (5 itens).  
 
 
3.5.1.1 Validade de conteúdo 
 
Um comitê de três juízes avaliou a versão 1 e sugeriram alterações e/ou 
complementações nos itens ou escalas das questões: 1, 4, 5, 7, 8, 12, 14, 15, 16, 17 
e 18, na Tabela 3.1 encontra-se as mudanças realizadas e a correlação entre os 
itens da versão 1 e 2 (APÊNDICE 3.2 e APÊNDICE 3.3, respectivamente). 
No item um, sugeriu-se alterações para deixar o instrumento aplicável em 
diferentes contextos, pois inicialmente só havia a opção contato direto farmacêutico 
e paciente (face to face). Na versão 2 especificou-se o tipo de contato, se direto; 
remoto (ex.: telefone, ou internet, e-mail); ou remoto e presencial.  
No item 4 a principal mudança ocorreu na escala. Na primeira versão estavam 
agrupados alguns locais da intervenção como no caso do hospital e instituições de 
longa permanência. Já na nova versão foram subdivididos os locais e acrescentado 
o local “clínica” ao “ambulatório”, porque se entendeu que o serviço farmacêutico 





Tabela 3.1 Mudanças sugeridas pelos juízes na análise da validade de conteúdo 
Correlação entre 
os itens 






1 1 Alterado a redação Alterado a redação 
2 2 Inalterado Inalterada 
3 3 Inalterado Inalterada 
4 4 Melhor explicado, inserido instrução Melhor explicada, mais 
opções 
5 5 Alterado a redação Inalterada 
6 6 Inalterado Inalterada 
7 X Excluído Excluída 
8 7 Alterado a redação Inalterada 
9 8 Inalterado Inalterada 
10 9 Inalterado Inalterada 
11 10 Inalterado Inalterada 
12 11 Melhor explicado, inserido instrução Melhor explicada 
X 12 Incluído Incluída 
13 13 Inalterado Inalterada 
14 14 Inserido observação Inalterada 
15 X Excluído Excluída 
16 15 Alterado a redação Inalterada 
17 16 Melhor explicado e mais abrangente Inalterada 
18 17 Inalterado o texto, alterado o formato Inalterada 
19 18 Inalterado Inalterada 
 
No item 5 foi alterada a redação, pois o importante era destacar se a 
intervenção farmacêutica ocorria no momento da dispensação dos medicamentos e 
não apenas saber se a entrega do medicamento fazia parte da intervenção, como 
descrito na versão 1. 
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O item 7 foi excluído da versão 1, visto que os estudos, em geral, não 
explicitam a coleta de dados (anamnese) dos pacientes. Os juízes avaliaram que por 
mais que alguns estudos realizem este procedimento eles não deixam claro, 
dificultando a classificação por este quesito. Assim, foi alterado o item 8 para 
abranger o item 7 e incluído instruções que deixassem claro que o estudo não 
precisava avaliar a farmacoterapia e identificar os problemas relacionados à 
farmacoterapia em sua totalidade, bastando realizar algum tipo de avaliação e 
identificação (análise de segurança, ou efetividade, ou adesão ao tratamento, ou de 
necessidade). 
No item 12, da versão 1, foi modificado o item para facilitar a compreensão. 
Ao descrever o termo “aconselhamento” pesquisadores podem conhecer ou não os 
conceitos subjacentes ao termo, sendo assim optou-se por um termo mais 
abrangente, “orientação”, para não gerar dúvidas. A finalidade desse item era 
conhecer como o farmacêutico realizava a orientação do paciente, se era de forma 
“unidirecional, não personalizada”, em que ocorre a transferência de informações 
para o paciente (fundamentada no modelo da adesão), ou se era “bidirecional e 
personalizada”, em que ocorre um diálogo farmacêutico/paciente (fundamentada no 
modelo da concordância). 
O item 15 da versão 1 foi reestruturado com o item 16. A forma separada de 
análise dos itens causava confusão, pois muitos estudos entregavam um plano de 
tratamento para o paciente com uma lista completa dos medicamentos. Como o 
objetivo deste item era analisar se ocorria a entrega de um plano de cuidado e se o 
paciente realizava o auto-monitoramento, a redação foi modificada na versão 2. 
No item 17, versão 1, foi modificado o texto para abranger todos profissionais 
de saúde. Nesse item, o objetivo era saber se houve a interação 
farmacêutico/profissional da saúde para resolver os problemas detectados com o 
paciente.  
Por último, houve a sugestão da inclusão do item 12 na versão 2. O novo item 
objetiva saber se no estudo analisado houve seções de educação para grupos de 
pacientes. Os juízes e os pesquisadores julgaram importante este conhecimento, por 
esta atividade compor o processo de intervenção farmacêutica e para saber se 




A versão 2 do instrumento contava com 18 itens divididos em: pacientes, local 
da prática e momento da intervenção (6 itens); descrição da intervenção (8 itens); e 





A análise de confiabilidade entre observadores foi realizada pelos revisores 
AM e TS com a versão 2 do instrumento em uma amostra de 81 estudos retirados 
da revisão sistemática de intervenções farmacêuticas. Na Tabela 3.2 encontram-se 
os resultados do coeficiente de correlação Kappa de Cohen, por item, o consenso na 
classificação dos estudos e a análise das causas das discordâncias entre os 
avaliadores.  
 
Tabela 3.2 Concordância entre os revisores, consenso de classificação e causas das 
discordâncias 









Pergunta 1: Como ocorreu o contato farmacêutico-paciente durante a intervenção? 
Sempre presencial 81 80 81 80 concordâncias (99%) 
1 erro de preenchimento 
pelo avaliador 
Sempre remoto 0 1 0 
Presencial e remoto 0 0 0 
 Kappa =0; p=0,50  
(n=81) 
  
Pergunta 2: Em que momento a intervenção é iniciada com o paciente? 
Na internação 0 1 0 69 concordâncias (85%) 
 




2 problemas na descrição 
da intervenção no artigo 
Durante Internamento 1 3 1 
Na alta 8 7 7 
Ambulatório ou 
Farmácia – Início do Tx 
3 6 3 
Ambulatório ou 
Farmácia – Durante o 
66 62 70 
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Unclear 3 2 0 
 Kappa=0,657; p<0,001 
(n=81) 
  
Pergunta 3: A intervenção é direcionada a uma subpopulação específica? 
Sim 23 22 22 78 concordâncias (96%) 
2 problemas na descrição 
da intervenção no artigo 
1 erro de preenchimento 
pelo avaliador 
 
Não  58 59 59 
Unclear 0 0 0 
 Kappa=0,908; p<0,001(n=81)   
Pergunta 4: Onde o paciente está quando recebe a intervenção farmacêutica? (pode ter mais de 1 
opção, por isso os Kappas forma analisados em separado) 
Domicílio 12 2 12 69 concordâncias (85%) 
10 dificuldades de 
interpretação do 
questionário 
2 problemas na descrição 
da intervenção no artigo 
 Kappa=0,254; p<0,01 
(n=81) 
  
Hospital 6 17 7 74 concordâncias (91%) 
7 dificuldades de 
interpretação do 
questionário 





1 3 1 Não houve problemas de 
concordância (100%) 
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Ambulatório/Clínica 35 29 36 67 concordâncias (83%) 
13 dificuldades de 
interpretação do 
questionário 
1 problema na descrição da 
intervenção no artigo 
 Kappa=0,743; p<0,001 
(n=81) 
  
Farmácia Comunitária 34 36 35 77 concordâncias (95%) 




 Kappa=0,899; p<0,001 
(n=81) 
  
Unclear 3 0 1 78 concordâncias 
3 problemas na descrição 
da intervenção no artigo 
Pergunta 5: – A intervenção farmacêutica é realizada no momento da dispensação? 
Sim 12 2 12 68 concordâncias (84%) 
10 dificuldades de 
interpretação do 
questionário 
3 problemas na descrição 
da intervenção no artigo 
Não 69 79 69 
Unclear 0 0 0 
 Kappa=0,254; p<0,01 
(n=81) 
  
Pergunta 6: A intervenção é direcionada a uma doença? 
Sim 77 66 61 64 concordâncias (79%) 
17 dificuldades de 
interpretação do 
questionário 
Não 4 15 20 
Unclear 0 0 0 
 Kappa=0,258; p<0,01   
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Pergunta 7: É realizada uma avaliação da farmacoterapia e identificação de problemas relacionados à 
farmacoterapia? 
Sim 63 81 69 63 concordâncias (78%) 
11 dificuldades de 
interpretação do 
questionário 
7 problemas na descrição da 
intervenção no artigo 
 
Não 12 0 12 
Unclear 6 0 0 
 Kappa=0,02; p<0,01 
(n=81) 
  
Pergunta 8: É utilizado algum tipo de algoritmo ou método de avaliação da farmacoterapia já 
descrito? 
Sim 32 60 34 46 concordâncias (57%) 
28 dificuldades de 
interpretação do 
questionário 
5 problemas na descrição da 
intervenção no artigo 
2 erros de preenchimento 
pelo avaliador 
Não 46 20 47 
Unclear 3 1 0 
 Kappa=0,237; p<0,01 
(n=81) 
  
Pergunta 9: É elaborado um plano de cuidado a fim de resolver os problemas encontrados? 
Sim 52 78 62 55 concordâncias (68%) 
11 dificuldades de 
interpretação do 
questionário 
15 problemas na descrição 
da intervenção no artigo 
 
Não  20 3 19 
Unclear 9 0 0 
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Pergunta 10: São realizadas modificações no tratamento do paciente pelo farmacêutico ou 
encaminhamento ao médico a fim de resolver problemas? 
Sim 62 73 68 64 concordâncias (79%) 
7 dificuldades de 
interpretação do 
questionário 
10 problemas na descrição 
da intervenção no artigo 
 
Não  17 8 13 
Unclear 2 0 0 
 Kappa=0,258; p<0,01 
(n=81) 
  
Pergunta 11: Que tipo de orientação é feita junto ao paciente ou cuidador? 
Nenhum 0 1 0 77 concordâncias (95%) 
 




3 problemas na descrição da 




0 1 0 
Bidirecional e 
personalizada 
79 79 81 
Unclear 2 0 0 
 Kappa=-0,012; p=0,590 
(n=81) 
  
Pergunta 12: É realizada reunião de educação para grupos de pacientes? 
Sim 3 4 5 76 concordâncias (94%) 
 
5 problemas na descrição da 
intervenção no artigo 
 
Não 78 75 76 
Unclear 0 2 0 
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Pergunta 13:É realizado acompanhamento do paciente (Follow-up)? 
Sim 78 79 78 78 concordâncias (96%) 




1 problema na descrição da 
intervenção no artigo 
 
Não 3 2 3 
Unclear 0 0 0 
 Kappa=0,382; p<0,001 
(n=81) 
  
Pergunta 14: O acompanhamento (follow-up), se realizado, é feito de que forma? 
Presencial 58 46 53 66 concordâncias (85%) 
11 dificuldades de 
interpretação do 
questionário 
1 problema na descrição da 
intervenção no artigo 
 
Remoto 0 4 2 
Presencial e Remoto 22 30 23 
Unclear 0 0 0 
 Kappa=0,635; p<0,001 
(n=80; 1 estudos não 
realizava seguimento) 
n=78, 3 estudos não realizavam 
seguimento, verificado após consenso 
Pergunta 15: É entregue ao paciente ou cuidador algum tipo de plano, diário ou cartão que contenha 
informações sobre o tratamento e/ou a evolução clínica do paciente? 
Sim 31 45 35 55 concordâncias (68%) 
1 dificuldade de 
interpretação do 
questionário 
25 problemas na descrição 
da intervenção no artigo 
Não 50 36 46 
Unclear 0 0 0 
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Pergunta 16: É emitido um relatório ou carta com avaliações farmacêuticas ao médico ou outro 
profissional da saúde? 
Sim 62 69 64 64 concordâncias (79%) 
1 dificuldade de 
interpretação do 
questionário 
16 problemas na descrição 
da intervenção no artigo 
Não 17 11 17 
Unclear 2 1 0 
 Kappa=0,381; p<0,001 
(n=81) 
  
Pergunta 17: É fornecido material educativo impresso ao paciente ou cuidador? 
Sim 34 49 41 61 concordâncias (75%) 
1 dificuldade de 
interpretação do 
questionário 
18 problemas na descrição 
da intervenção no artigo 
1 erro de preenchimento 
pelo avaliador 
Não  46 31 40 
Unclear 1 1 0 
 Kappa=0,533; p<0,001 
(n=81) 
  
Pergunta 18: É fornecido algum tipo de dispositivo ou organizador de comprimidos a fim de auxiliar na 
adesão ao tratamento? 
Sim 8 16 8 70 concordâncias (86%) 
10 dificuldades de 
interpretação do 
questionário 
1 problema na descrição da 
intervenção no artigo 
Não  73 65 73 
Unclear 0 0 0 






Os itens analisados foram classificados pelo Kappa conforme sugerido por 
Landis e Koch13, e apresentaram concordância quase perfeita nas questões 3 e 4 
(farmácias comunitárias), concordância substancial nas questões 2, 4 
(ambulatório/clínica) e 14, concordância moderada nas questões 4 (hospital e 
instituição de longa permanência), 17 e 18 . As questões 1, 4 (domicílio), 5, 6, 7, 8, 
9, 10, 11, 12, 13, 15 e 16 apresentaram fraca concordância. Entretanto, quando 
analisadas as concordâncias reais, aquelas que foram marcadas iguais em cada 
estudo por ambos revisores, mostraram-se com uma excelente concordância (acima 
de 75%) na quase totalidade das questões, apresentando valores medianos nas 
questões 8, 9 e 15. 
Esses resultados discrepantes entre o Kappa e a concordância real, na 
maioria das questões, foram observados devido aos paradoxos do coeficiente 
Kappa. O primeiro paradoxo é referente ao índice de prevalência, quando se tem 
uma alta prevalência o valor de Kappa é baixo, independente da concordância, pois 
se esperava uma maior concordância ao acaso. E o segundo paradoxo que diz 
respeito ao viés, quanto mais alto o índice de viés, menor o Kappa16-19. Sim e Wright 
(2005), publicaram um estudo explicando como calcular os índices (prevalência e 
viés) a partir das tabelas 2x2 (ou nXn)18.  
Uma forma para eliminar os problemas da prevalência e do viés é usar o 
coeficiente Kappa ajustado (PABAK ‘prevalence-adjusted bias-adjusted Kappa’)19. 
Os resultados do Kappa ajustado encontram-se na Tabela 3.3. 
Ao usar o coeficiente Kappa ajustado (PABAK), observou-se que a maioria 
das questões (questões: 1, 2, 3, 4.2, 4.2, 4.3, 4.4, 4.5, 4.6, 5, 6, 7, 10, 11, 12, 13, 14, 
16, 17 e 18) possuía uma correlação substancial, sendo considerados concordantes 
os resultados dessas questões. Foi observado uma correlação moderada no item 9, 
preservando os problemas de concordância observados na estimativa real e 
indicando que as falhas podem ter ocorrido devido a uma dificuldade de interpretar o 
instrumento de classificação ou o estudo analisado. Nesse item, observaram-se 
dificuldades em coletar este tipo de informação dos estudos originais (60% dos 
problemas de concordância), pois a maioria dos estudos não deixavam de forma 





Tabela 3.3 Concordância entre os avaliadores AM e TS pelo coeficiente Kappa ajustado 
(PABAK) 
Perguntas PABAK Perguntas PABAK Perguntas PABAK 
1 0,98 4.6 0,93 12 0,85 
2 0,84 5 0,75 13 0,93 
3 0,93 6 0,68 14 0,74 
4.1 0,75 7 0,64 15 0,31 
4.2 0,73 8 0,35 16 0,70 
4.3 0,95 9 0,47 17 0,63 
4.4 0,75 10 0,67 18 0,70 
4.5 0,90 11 0,91   
 
Problemas mais sérios de concordância foram observados nas questões 8 e 
15, mantendo o que era previsto pela concordância real. No item 8 a dificuldade de 
interpretação do questionário foi a principal dificuldade, os revisores relataram 
diferentes entendimentos no que poderia ser um algoritimo ou método de avaliação 
da farmacoterapia. Sendo assim, por exemplo, um avaliador considerou o MAI 
(medication appropriateness index)20 como um algoritmo e o outro não, gerando 
discordâncias. Já na questão 15 os problemas se centraram na dificuldade de 
interpretação dos estudos originais, pois não deixavam claro no texto se havia sido 
entregue ao paciente algum tipo de plano, diário ou cartão que contivesse 
informações sobre o tratamento e/ou a evolução clínica do paciente.  
A versão final do instrumento teve alguns itens alterados, pelo seu baixo 
Kappa ajustado, ou por sugestão dos revisores. No item 2 foi melhorada a redação 
das alternativas para esclarecer algumas dúvidas que surgiram pelos revisores. No 
item 6 foi incluída na redação do item se a intervenção era para uma “condição de 
saúde específica”, como no caso de gravidez, lactação, polimedicados, dentre 
outros. Esta inclusão foi devido a muitos estudos não serem direcionados a uma 
doença em específico e sim a condições de saúde que os pacientes apresentavam. 
Nesse item é importante destacar que não se inclui os pacientes idosos, crianças, 
adolescentes, uma vez que esses entram classificados no item 3. No item 14 foi 
retirada a opção “unclear”, pois se entendeu que necessariamente algum tipo de 
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acompanhamento foi realizado (“remoto”, “presencial”, ou “presencial e remoto”). 
Nos itens 15, 16, 17 e 18 foram alteradas as redações como sugestão dos revisores, 
para melhorar a compreensão.  
Sendo assim, a versão final do Instrumento de Classificação de Intervenções 
Farmacêuticas (ICIF) apresenta-se dividido igual a versão 2. Local da prática e 
momento da intervenção (6 itens); descrição da intervenção (8 itens); e 
documentação e recursos (4 itens) (APÊNDICE 3.4).  
 
 
3.5.2 REVISÃO SISTEMÁTICA DE INTERVENÇÕES FARMACÊUTICAS 
 
Durante o processo de identificação dos estudos, foram encontrados 1.499 
artigos nas bases de dados, destes 690 foram excluídos pelo resumo, por não 
atenderem claramente aos critérios de inclusão e 585 eram artigos repetidos nas 
bases de dados. Sendo assim, 224 artigos foram lidos na íntegra. Na Tabela 3.4 
estão descritos os artigos encontrados por base de dados. 
 
Tabela 3.4 Identificação de artigos nas bases de dados 
Base de dados Total Excluídos Repetidos Incluídos 
PUBMED 176 63 0 113 
Lilacs 93 48 45 0 
Scielo 84 79 5 0 
Cochrane 174 7 153 14 
EMBASE 251 59 188 4 
CINAHL 22 4 17 1 
IPA 175 122 29 24 
Scopus 524 308 148 68 
Resumo 1499 690 585 224 
 
Após leitura, foram excluídos 14 estudos por não serem ensaios clínicos 
randomizados, 17 por não ter acesso ao texto na íntegra e 97 por não atenderem 
aos critérios de inclusão. Os motivos da exclusão dos artigos estão no APÊNDICE 
3.5. Sendo assim, foram analisados, a partir das bases de dados, 75 estudos (95 





 Figura 3.2 Fluxograma dos estudos incluídos a partir das bases de dados 
 
A análise da lista de referências resultou na inclusão de 32 artigos (17 
estudos). No APÊNDICE 3.6 está a lista de artigos incluídos pelas referências. Ao 
final foram incluídos 92 estudos na revisão sistemática. 
 
 
3.5.2.1  Classificação das intervenções farmacêuticas  
 
As intervenções farmacêuticas foram classificadas pelo ICIF, sendo que os 
itens 7, 9, 10 e 13 foram usados para diferenciar as intervenções que seriam 
agrupadas nas meta-análises (Tabela 3.6). A maioria dos estudos (n=72, 78%) 
apresentou uma intervenção farmacêutica mais completa (classificada como 
intervenção I), em que o farmacêutico realizava o seguimento farmacoterapêutico do 
paciente, de forma presencial (face to face), e realizava uma avaliação da 
farmacoterapia buscando identificar e resolver os problemas relacionados aos 
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medicamentos. Além disso, nessa intervenção o farmacêutico desenvolvia um plano 
de cuidados com o paciente e realizava modificações no tratamento ou, quando 
necessário, encaminhava ao médico para resolver os problemas com a 
farmacoterapia. 
Os estudos descritos como intervenção “I”, tinham o perfil das intervenções 
farmacêuticas descritas como Medication Therapy Management (MTM), Medicines 
Therapy Assessment (MTA), Seguimiento Farmacoterapéutico, ou no Brasil como 
Acompanhamento Farmacoterapêutico21-24. 
 A segunda intervenção mais encontrada (n=12; 13%) foi classificada como “II” 
e a principal característica destes estudos foi de realizar uma orientação 
(bidirecional, personalizada) aos pacientes e ter um plano de acompanhamento 
presencial (face to face), ou no mínimo um encontro presencial, como no caso do 
estudo de Tsuyuki et al. (2004)25. Esses estudos podem ser classificados, conforme 
a descrição da Federação Internacional dos Farmacêuticos, como de 
aconselhamento ao paciente26. 
 A intervenção “III”, foi assim classificada em 6 estudos (6%), e diferencia da 
intervenção “I” (Seguimento Farmacoterapêutico), por não elaborar um plano de 
cuidados para resolver os problemas relacionados à farmacoterapia. Este plano é 
um processo relevante e elaborado após a avaliação da farmacoterapia para poder 
se estabelecer as prioridades em resolver os problemas detectados. Apesar de não 
descrito no manuscrito, acredita-se que em muitos estudos houve o 
desenvolvimento do plano de cuidado, reincidindo no problema da baixa qualidade 
na descrição das intervenções em alguns artigos27. 
 Um estudo28 foi classificado como “IV”, sendo que neste estudo o autor relata 
a intervenção como “medication review”, ou seja, é realizada a avaliação da 
farmacoterapia (que ocorre no processo de revisão dos medicamentos) e o 
seguimento do paciente, de forma presencial “face to face”. Entretanto, não se 
realiza um plano de cuidado e nem modificações no tratamento ou encaminhamento 
ao médico (ou outro profissional). 
 Por último, o estudo de Stergachis et al. (2002) 29 foi classificado como 
intervenção “V”. A diferença desta intervenção para a “I” foi que não se realizam 
modificações no tratamento ou encaminhamento ao médico para resolver os 
problemas detectados, ou seja, foram intervenções apenas educativas(Tabela 3.5). 
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Tabela 3.5 Classificação das intervenções farmacêuticas 
Intervenção Nº de estudos (%) Característica 
Intervenção I 72 (78%) MTM, MTA, ou acompanhamento 
farmacoterapêutico 
Intervenção II 12 (13%) Orientação (bidirecional, personalizada) e 
um plano de acompanhamento presencial 
(face to face) 
Aconselhamento ao paciente (FIP)26 
Intervenção III 6 (7%) Igual a intervenção “I”, porém não 
elaboravam um plano de cuidados para 
resolver os problemas relacionados à 
farmacoterapia 
Intervenção IV 1 (1%) Avaliação da farmacoterapia 
Medication Review 
Intervenção V 1 (1%) Igual a intervenção “I”, porém não realizavam 
modificações no tratamento ou 




 Quanto à documentação das intervenções farmacêuticas, a maioria dos 
estudos da intervenção “I” (n=42; 58%), não realizavam a entrega de um plano de 
tratamento ou diário ao paciente para o auto-monitoramento, entretanto, emitiam 
relatórios ou cartas para os médicos e outros profissionais de saúde com as 
avaliações farmacêuticas. Além disso, somente 36% (n=26) dos estudos da 
intervenção “I” realizavam a entrega do plano de cuidados ou diário para auto-
monitoramento e emitiam relatórios aos médicos ou outros profissionais de saúde. 
Apenas uma minoria dos estudos (n=4; 6%) não realizavam nem a entrega do plano 
de cuidados ou diário para auto-monitoramento e nem emitiam relatórios ao médico 
ou outros profissionais de saúde. 
 Na intervenção “II”, quanto a documentação, nenhum estudo emitia um 
relatório ao médico ou outro profissional da saúde e somente 525; 30-33 entregavam 
um plano de tratamento ou diário de auto-monitoramento para os pacientes.
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Doença ou condição 












 I Asma 20-60 
anos 
Frequência de ataques agudos de asma por semana 
/frequência de sintomas noturnos por semana /frequência do 
uso de agonista β2 /técnica inalatória /dias de mal estar na 







 I Depressão ≥ 18 
anos 
Taxa de uso de anti-depressivos /mudanças na severidade 
da depressão (Beck Depression Inventory) /qualidade de 












ND Mortalidade/ reinfartos/ uso dos serviços de urgência / 








 I Asma 18-75 
anos 
Mudança na gravidade da asma /controle da asma / técnica 







 II Asma 18-65 
anos 










Número de sintomas de infecção/ severidade da infecção 
/PRM /recomendações oral e escrita do farmacêutico 
/incremento no custo direto da intervenção /adesão ao 











Adesão ao tratamento /conhecimento sobre os 
medicamentos /destreza do paciente / Abbreviated mental 











Doença ou condição 












 I Dislipidemia 
(hipercolesterolêmia) 
ND Mudança absoluta na concentração de colesterol / redução 

















Admissões hospitalares / altas hospitalares / 
encaminhamentos para clinicas sem internamento/ numero 
de visitas ao clínico geral / Indicadores psicológicos / 
pressão arterial (PAS e PAD) /índice de massa corpórea / 
efeitos colaterais dos medicamentos / interações 







 I Insuficiência 
cardíaca 
ND Adesão ao tratamento /re-hospitalizações /mortalidade 







 II Depressão ≥ 18 
anos 








 II Insuficiência 
cardiaca 
ND Momento da primeira re-admissão /taxa de pacientes com 
re-adimissão /número total de re-admissões /dias no hospital 
durante o estudo /adesão ao tratamento /qualidade de vida 








 I Hipertensão arterial 21-85 
anos 














Doença ou condição 












 I Hipertensão arterial ≥ 21 
anos 








 I Diabetes tipo 2 30-70 
anos 
Hemoglobina glicada (HbA1c) /LDL colesterol /exame de 
dilatação da retina /microalbuminuria / teste do 







 I Diabetes tipo 1 ou 2 ≥ 18 
anos 
Hemoglobina glicada (HbA1c) /qualidade de vida (DQOL) 








 I Diabetes tipo 2 ≥ 18 
anos 
Hemoglobina glicada (HbA1c) /glicemia de jejum /pressão 
arterial (PAS e PAD) /perfil lipídico /relação urinária de 







 III Asma ≥ 14 
anos 
Qualidade de vida (SF-36; LWAQ; CAQ) /pico de fluxo 
expiratório (PEF) /técnica inalatória /adesão ao tratamento 







 III Diabetes tipo 1 ou 2 ≥ 20 
anos 
Número de visitas /exame de dilatação da retina /exame do 
pé /hemoglobina glicada (HbA1c) /colesterol total /teste 







 I Hipertensão arterial ≥ 18 
anos 














Doença ou condição 












 I Diabetes tipo 2 ≥ 18 
anos 
Pressão arterial (PAS e PAD) /hemoglobina glicada (HbA1C) 
/perfil lipídico/ atividades do auto-cuidado relacionado ao 







 I Diabetes gestacional 20-39 
anos 
Conhecimento sobre a doença /hemoglobina glicada 
(HbA1c) /curva glicêmica /complicações maternas e 







 I Risco de quedas > 65 
amos 
Tempo até a primeira queda / proporção de indivíduos que 
apresentam mais de uma queda durante o primeiro ano de 
acompanhamento./ Número de mudanças nas prescrições 
para medicamentos de alto risco de queda / alteração no 
número de medicamentos de alto risco que os participantes 
relatam estar usando / alteração na dosagem dos 







 I Depressão ND Adesão ao tratamento /severidade clínica e funcional (BIDS 
e WSDS) /satisfação com os serviços /visitas a clínicas ou 
emergência /consultas com profissionais da saúde /custo dos 







 I Dor crônica ND Acesso aos medicamentos /nível de dor /qualidade de vida 




















Doença ou condição 












 I Insuficiência 
cardíaca 












Número de medicamentos / conhecimento sobre os 
medicamentos /adesão ao tratamento/ custo dos 











Adequabilidade da prescrição (MAI) /qualidade de vida (SF-
36) /eventos adversos aos medicamentos /adesão ao 
tratamento /conhecimento sobre os medicamentos /número 
de medicamentos /satisfação com os serviços (Health Care 








 I Asma 16-60 
anos 
Sintomas da asma /dias doente /qualidade de vida (NHP e 
LWAQ) /uso dos serviços e recursos de atenção à saúde 
/satisfação com os serviços /pico de fluxo expiratório (PEFR) 








 I Enxaqueca e dor de 
cabeça 
ND Número de dias com dor de cabeça /número e severidade da 














Doença ou condição 




























Número de admissões hospitalares (pela emergência) 










ND Qualidade de vida (SF-36) /satisfação com os serviços 







 I Polifarmácia (5 ou 
mais medicamentos 
crônicos) 








 I Diabetes ≥ 18 
anos 




























Doença ou condição 


















Uso e custo do sistema de saúde / estado de saúde / 













Qualidade de vida (SF-36) / Custo dos medicamentos / uso 







 I Dislipidemia ND Adesão ao tratamento /perfil lipídico /controle do LDL 












Adesão ao tratamento / LDL cholesterol /pressão arterial 











Número de admissões hospitalares /mortalidade /número de 
admissões em asilos /número de medicamentos prescritos 











Utilização dos serviços médicos /adesão ao tratamento 












Adesão ao tratamento /conhecimento sobre os 
medicamentos 










Doença ou condição 












 II Fumantes ≥ 18 
anos 






 I Asma ND Pico de fluxo expiratório (PEFR) /sintomas da asma / 
conhecimento sobre a doença e os medicamentos /qualidade 
de vida (Juniper) /dias perdidos na escola ou trabalho /visitas 













Proporção de pacientes recebendo tratamento para 
prevenção secundária de DAC /escore cumulativo do 
tratamento apropriado e informações /qualidade de vida (SF-
36, Euro-QOL) /análises econômica /risco em 5 anos de 
morte cardiovascular/ concentração de creatinina /satisfação 







 III Asma 18-50 
anos 
Controle da asma (Asthma Control Test - score) /pico de 
fluxo expiratório (PEFR) /uso de medicamento de socorro 
/despertares noturnos devido a asma /técnica inalatória 
/adesão ao tratamento /exacerbação severa da 
asma(glucocorticoids orais, ou visita a emergência, ou visita 
hospitalar) /qualidade de vida (AQLQ) /conhecimento sobre a 








 II Diabetes tipo 2 45-75 
anos 
Glicemia de jejum /hemoglobin glicada (HbA1c) /adesão ao 
tratamento /conhecimento sobre a doença/ auto-













Doença ou condição 












 I Hipertensão arterial ≥ 18 
anos 
Pressão arterial (PAS e PAD) /adesão ao tratamento 









I Hipertensão arterial 




Satisfação com os serviços / conhecimento da doença e dos 
medicamentos /qualidade de vida (HSQ) /adesão ao 
tratamento. 
Pacientes com hipertensão: pressão arterial (PAS e PAD) 
/frequência cardíaca / peso /taxa respiratória. 
Pacientes com DPOC: dispneia /qualidade do sono /dispneia 









III Asma ND PRM /utilização de recursos /uso e conhecimento dos 











Qualidade de vida (Chronic Heart Failure Questionnaire), 
exacerbação aguda da insuficiência cardíaca, resultando em 
hospitalização /satisfação com os serviços / custos diretos 











Re-hospitalização /total de dias internado /mortalidade /visita 
a emergência /PRM /número de medicamentos prescritos 











Doença ou condição 
















Re-hospitalização /mortalidade /comparecimento a clínica do 
hospital /dias hospitalizado /bem-estar global do paciente 
/satisfação com os serviços /adesão ao tratamento 










Perfil lipídico /controle do LDL colesterol / satisfação com os 







 I Diabetes tipo 2 ≥ 18 
anos 
Hemoglobina glicada (HbA1c) / adequabilidade da prescrição 







 I Hipertensão arterial ≥ 18 
anos 
Pressão arterial (PAS e PAD) /qualidade de vida (SF-36) 
/dados de utilização dos serviços de saúde/ custos dos 







 I Pacientes em 
hemodiálise 




 I Hipertensão arteria ND Pressão arterial (PAS e PAD) /frequência cardíaca 







 I Dislipidemia ≥ 18 
anos 
Colesterol total /triglicerídeos /adesão ao tratamento /índice 
de massa corporal /glicemia de jejum /qualidade de vida 













Doença ou condição 


















Qualidade de vida (SF-36) /hospitalizações /sinais e 
sintomas de controle /satisfação com os serviços /custos 
/conhecimento sobre os medicamentos /adesão ao 
tratamento /número de contatos com o clínico geral /uso de 
medicamentos prescritos e não-prescritos /número de 
mudanças no tratamento /aceitabilidade das recomendações 











 II Asma 18-40 
anos 
Qualidade de vida (Asthma Assessment form) /pico de fluxo 
expiratório (PEFR) /técnica de inalação /sintomas da asma 
severa (falta de ar) /taxas de hospitalização /frequência de 
chamadas urgentes de ajuda médica /frequência de visitas 












Severidade da dor /adesão ao tratamento /redução às visitas 
médicas /hospitalizações/ qualidade de vida (Brief Pain 







 I Dor no joelho ≥ 55 
anos 
Severidade da dor (auto-relato) /função física (medida por 
um instrumento específico para o joelho (WOMAC) 
/proporção de pacientes usando analgésicos simples e 













Doença ou condição 





























Número de mudanças no tratamento /número e custo de 
“repeat medicines” /taxa de revisão dos medicamentos 
/mortalidade /quedas /admissão hospitalar /consulta com o 






 I Diabetes tipo 2 ND Hemoglobina glicada (HbA1c) / Conhecimentos sobre a 
doença e os medicamentos /adesão ao tratamentos /perfil 
lipídico /glicemia de jejum /pressão arterial (PAS e PAD) 







 I Diabetes tipo 1 e 2 > 18 
anos 
Pressão arterial (PAS e PAD) /glicemia de jejum /perfil 







 I Diabetes tipo 2 ≥ 18 
anos 
Pressão arterial (PAS e PAD)/ hemoglobin glicada (HbA1c) 
/uso de aspirina /perfil lipídico /conhecimento sobre a 
doença/ satisfação com os serviços /uso dos serviços 








 I Alta hospitalar ND Taxa de prevenção de eventos adversos /todos eventos 
adversos /Satisfação com os serviços /utilização dos 














Doença ou condição 


















Perfil lipídico /medicamento de redução do colesterol 












Redução nas unidades de medicamentos tomados por dia 
/custo dos medicamentos /uso dos serviços de saúde 















I Hipertensão arterial > 18 
anos 
Pressão arterial (PAS e PAD) /adesão ao tratamento Farmácia 
comunitária 







 V Asma ≤ 17 
anos 
Pico de fluxo expiratório (PEFR) /espirometria /estado 
funcional (Stein-Jessop Functional Status Questionnaire-
FSQ) /uso de serviços de atenção a saúde relacionados à 
asma /qualidade de vida (Living with Asthma Questionnaire e 














Doença ou condição 
















Número de readmissões não planejadas /mortalidade fora do 
hospital /total de dias rehospitalizado (eletivo e não 
planejado) / visita ao serviço de emergência /mortalidade 











Mudança nos sintomas /PRM /conhecimento e habilidade 













Pressão arterial (PAS e PAD) /hemoglobina glicada (HbA1C) 
/Anti-coagulação INR /LDL colesterol / Satisfação com os 
serviços /adesão ao tratamento /conhecimento sobre os 







 I Hipertensão arterial > 18 
anos 










Todas causas de hospitalização / hospitalização pela 
insuficiência cardíaca /mortalidade /total de dias 









Adesão ao tratamento (MPR) /impacto econômico (utilização 
















Doença ou condição 
















Teste de caminhada (2 minutos) /pressão arterial (PAS e 
PAD) /peso corporal /frequência cardíaca /espirometria 
(capacidade vital forçada) /qualidade de vida (Minnesota 
Living with Heart Failure questionnaire e SF-36) 
/conhecimento sobre a doença e os medicamentos /adesão 
ao tratamento /uso dos serviços de saúde (hospitalizações, 








 I Dislipidemia > 18 
anos 
Conhecimento sobre a doença e os medicamentos /adesão 
ao tratamento /qualidade de vida (SF-36) /perfil lipídico (LDL, 







 I Hipertensão arterial > 18 
anos 
Pressão arterial (PAS e PAD) /adesão ao tratamento 











Adesão ao tratamento /satisfação com os serviços /qualidade 









I Disfunção reativa 
das vias aéreas 
(Asma ou COPD) 
≥ 18 
anos 
Pico de fluxo expiratório (PEFR) /qualidade de vida (asthma- 
and COPD-specific measures) /adesão ao tratamento / 












ND Mortalidade /adesão ao tratamento /taxa de hospitalizações 













Doença ou condição 



















Mudanças nas prescrições de repetição (repeat prescription) 
/mudança no número dos medicamentos /custos com o 
tratamento/ frequência das doses /consultas ao clínico geral 











 I Hipertensão arterial > 20 
anos 
Pressão arterial (PAS e PAD) /adesão ao tratamento 






* classificado pelos itens 7,9,10,10 e 13 do ICIF (Instrumento de Classificação de Intervenções Farmacêuticas). 
** Não coloca o conflito de interesse no texto do estudo. 
ND = não descrito; PAS=pressão arterial sistólica; PAD=pressão arterial diastólica; LDL=lipoproteína de baixa densidade; HDL=lipoproteína de alta 
densidade; COPD=doença pulmonar obstrutiva crônica; SF= short-form health survey; PRM=problema relacionado com o medicamento (drug-related 
problem); MAPA=monitorização ambulatorial da pressão arterialVisão geral dos estudos de intervenções farmacêuticas 
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Os estudos de intervenção farmacêutica apresentavam um tempo de 
acompanhamento do paciente que variou de 5 dias, num estudo sobre adesão aos 
anti-bióticos40, a 24 meses. Um grande número dos estudos (n=36; 39%) realizou 
acompanhamento de 6 meses, e somente 5 estudos49; 113; 116; 148; 81 apresentavam 
um tempo de acompanhamento maior que 13 meses (Gráfico 3.1). 
 
Gráfico 3.1 Tempo de acompanhamento dos pacientes (em meses) 
 
 
 Os pacientes tiveram na maioria (n=75; 81%) atendimento ambulatorial 
(ambulatory care), que incluía uma diversidade de locais como farmácia comunitária 
(n=38), clínicas/ambulatórios hospitalares (n=34), dentre outros classificados como 
“outpatient”154. Algumas intervenções (n=10; 11%) foram realizadas no domicílio dos 
pacientes (home care), sendo a maioria destes (n=7) em uma população de idosos 
(> 60 anos). 
Observou-se que uma grande parcela dos estudos destinavam-se a adultos e 
idosos (não distinguindo entre os grupos; n=37; 40%), seguido de intervenções para 






como população-alvo crianças e adolescentes. Alguns estudos eram direcionados 
exclusivamente a pacientes adultos (n=7; 8%). 
Em relação à doença ou condição de saúde específica, nos estudos de 
Seguimento Farmacoterapêutico, intervenção “I” (N=72), a hipertensão arterial 
(n=12; 17%) e diabetes tipo 1 e/ou 2 (n=9; 12%) foram as mais estudadas. Além 
disso, a polifarmácia foi a condição mais citada para a inclusão dos pacientes nos 
estudos. Entretanto, a definição de polifarmácia não foi consenso entre os estudos, 
um estudo incluiu pacientes que tomavam 2 ou mais medicamentos diferentes 
prescritos41, três estudos incluíram aqueles que tomavam 3 ou mais 
medicamentos92; 145; 149, quatro estudos incluíram aqueles que tomavam 4 ou mais 
medicamentos87; 108; 109; 116 e três estudos incluíram os pacientes que tomavam 5 ou 
mais medicamentos64; 78; 133. Por último, os estudos que analisaram a dor crônica60, 
dor de cabeça ou enxaqueca67 e dor no joelho119; 120, foram incluídos no Gráfico 3.2 
como na condição de “dor”. 
 A intervenção “II”, aconselhamento, foi a única que apresentou estudos em 
pacientes com artrite reumatoide ou osteoartrite32 e em fumantes94; 134. Além desses, 
três estudos foram com pacientes com insuficiência cardíaca25; 33; 46, dois com 
asmáticos30; 31, dois com polifarmácia90; 148, um com depressivos45 e um com 
diabéticos tipo 2100. 
Na análise dos desfechos dos estudos, foram criadas seis categorias para 
separar e classificar os desfechos analisados nos estudos da intervenção “I” e “III”. 
As categorias seguiram o proposto por Kozma quanto à classificação dos desfechos 
em clínicos, econômicos e humanísticos6. Sendo assim, foram criadas as categorias 
dos desfechos clínicos, econômicos, e humanísticos, sendo estes últimos divididos 
em qualidade de vida relacionada à saúde e satisfação com os serviços 
farmacêuticos. Além dessas quatro categorias, foram adicionadas como desfecho, 
apesar de se entender que pertencem a classificação de variáveis de processo, a 







Gráfico 3.2 Doença ou condições de saúde específica dos estudos incluídos na intervenção 
“I”  
 
Nota: Foram incluídos apenas as doenças ou condições específicas que ocorriam em mais de 1 
estudo 
PRM=problemas relacionados à farmacoterapia; Polifarmácia=conforme definido em cada estudo 
 
 
A intervenção “I” apresentou a classificação conforme ilustrado pelo Gráfico 
3.3. Os estudos da intervenção “III” (N=6) não avaliaram a satisfação com os 
serviços e nem os desfechos econômicos, sendo que todos os estudos 
apresentaram resultados para os desfechos clínicos. A qualidade de vida 
relacionada à saúde foi analisada em 4 estudos70; 71; 91; 99, a adesão ao tratamento 





Gráfico 3.3 Classificação dos desfechos da intervenção “I” (N=72) 
 
QVRS=qualidade de vida relacionada à saúde 
 
Os estudos da intervenção II na maioria investigavam a adesão do paciente a 
farmacoterapia25; 31-33; 89; 100; 148 e desfechos clínicos30-33; 45; 46; 89; 94; 100; 134; 148. Alguns 
estudos fizeram uma análise mais abrangente dos resultados incluindo avaliação da 
qualidade de vida e satisfação com os serviços31-33; 46. 
Numa visão global dos desfechos, sem diferenciar o modelo de intervenção 
verificou-se que a maioria dos estudos (n=85; 92%) analisava os desfechos clínicos. 
Além disso, acompanhando as novas necessidades na avaliação dos serviços de 
saúde155 verificou-se um expressivo número (n=39; 42%) de estudos analisando a 
qualidade de vida relacionada à saúde dos pacientes, além de ter sido o desfecho 
humanístico presente em todos os modelos de intervenções (I, II, III, IV e V). Por 
último, a adesão ao tratamento também teve um número representativo (n=43; 
47%), mostrando a preocupação dos estudos farmacêuticos em analisar o processo 
de uso dos medicamentos como uma forma de prevenir os problemas relacionados 
à farmacoterapia e aumentar a efetividade dos tratamentos. 
 Após o levantamento de todos os desfechos apresentados nos estudos, foram 
identificadas variáveis mais prevalentes e capazes de serem meta-analisadas. 
Sendo assim, foram selecionadas as seguintes variáveis para meta-análise: eventos 
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adversos aos medicamentos, contatos com os clínicos gerais, mortalidade, admissão 
nos serviços de emergências e hospitalizações. 
 
 
3.5.3  META-ANÁLISE: EVENTOS ADVERSOS AOS MEDICAMENTOS 
 
Sete estudos analisavam os eventos adversos aos medicamentos dos 
pacientes. Entretanto, três dos estudos47; 48; 78 analisavam o desfecho por um escore 
de sintomas, e não foi possível a comparação dos resultados. Além desses, o 
estudo de Rothman et al.127; 128 não relatou os valores, apenas descreveu que os 
resultados não foram significativos. No Gráfico 3.4 estão os resultado da meta-
análise por sub-grupo de intervenção. 
 Dentre os estudos classificados na intervenção “I”, dois analisaram os eventos 
adversos aos medicamentos e usaram como método para identificar os eventos 
adversos o simples questionamento ao paciente com a posterior checagem com a 
equipe de saúde129 ou na literatura64. Além disso, no estudo de Hanlon et al.64, para 
a confirmação dos eventos adversos, foram usados farmacêuticos cegos ao grupo 
que pertenciam os pacientes. 
 





 O estudo de Petkova (2009)32, classificado como intervenção II, não 
apresentou a maneira como mediu os eventos adversos aos medicamentos, 
impossibilitando uma busca por fontes de vieses e heterogeneidades. 
 Quanto a análise de robustez, a retirada individual dos estudos na intervenção 
“I” não altera o resultado para significativo. O estudo do Petkova (2009) foi 
responsável pela alta heterogeneidade no resultado global, resultado da análise 
conjunta da intervenção “I” e “II”. 
 
 
3.5.3.1 Discussão da meta-análise dos eventos adversos aos medicamentos 
 
Um número reduzido de estudos na literatura de intervenções farmacêuticas 
analisa os eventos adversos com os medicamentos. Observa-se, nos estudos 
analisados, uma alta heterogeneidade nos métodos dos estudos com o tempo de 
acompanhamento de 1 mês para o estudo de Schnipper et al. e 12 meses no estudo 
de Hanlon et al. Sendo assim, mais estudos são necessários para se realizar um 
panorama real dos efeitos das intervenções farmacêuticas neste desfecho e reduzir 
o risco de viés.  
Este desfecho tem importância na sua análise pelo seu alto impacto 
econômico nos serviços de saúde156; 157, no ano de 2000, um estudo estimou que 
uma falha na terapia de um paciente custa em média $977 (dólares americanos) e 
um novo problema de saúde custa em média $1,105 (dólares americanos)156. 
 
  
3.5.4 META-ANÁLISE: MORTALIDADE 
 
Dentre os estudos que analisaram a mortalidade como um desfecho, o estudo 
do KP/USC (1995)81-86 e Begley (1997)41 não apresentaram os dados de forma que 
pudessem ser incluídos na meta-análise. Os resultados do KP/USC (1995) 
mostraram um risco relativo (RR) de 0,921 (p<0,01), com uma redução de 7,9% na 
mortalidade quando comparado o grupo intervenção com o grupo Usual Care. 
No grupo da intervenção “I”, houve uma baixa heterogeneidade (I²=10%) e 
observou-se que a retirada individual dos estudos Stewart (1998) e Zermansky 
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(2001) levaram este grupo a não apresentar heterogeneidade (I²=0). Apesar da 
diferença, os resultados mantiveram-se não significativos para esta 
intervenção(Gráfico 3.5). A análise desses estudos, não mostrou heterogeneidade 
nos métodos (como tempo de acompanhamento, tipo de intervenções, população 
alvo, idade dos pacientes), com os demais estudos da intervenção “I”. 
Para a intervenção “II” os resultados apresentaram-se significativos após a 
retirada do estudo Wu (2006), entretanto, não foi considerado um resultado robusto 
por restar apenas um estudo (Cabezas, 2006) com reduzido número de indivíduos 
(Intervenção n=70 e Usual Care n=64). 
A análise dos resultados combinados da Intervenção “I” e “III”, pois diferem 
apenas na execução de um plano de cuidados para resolver os problemas 
relacionados à farmacoterapia, apresentou uma diferença não significativa (p=0,18) 
entre os grupos intervenção e usual care. 
O resultado global das meta-análises, mostrou que não existe diferença 
estatística entre os sub-grupos (p>0,05) e que a intervenção farmacêutica reduz a 
mortalidade dos pacientes (RR=0,83; IC95% 0,70-0,99; p=0,04). Sendo que, 7% dos 
pacientes do grupo intervenção morreram e 8% do grupo Usual Care, tendo um 
ganho global de 1% nos pacientes que receberam a intervenção farmacêutica. 
Quando analisada a robustez deste resultado, a retirada dos estudos por sub-grupo, 
intervenção “II” e intervenção “III” alterou o resultado para não significativo (p≥0,05), 
em ambos casos. Apesar da mudança no resultado e na diferença no tipo de 
intervenção, não foram encontrados nos estudos características (tempo de 
acompanhamento, idade dos pacientes, condição de saúde) que pudessem estar 













Gráfico 3.5 Meta-análise do número de mortes durante os estudos 
 
 
3.5.4.1 Discussão da meta-análise mortalidade 
 
Apesar dos resultados mostrarem que a intervenção farmacêutica diminui em 
1% a mortalidade dos pacientes, muito critério deve ser realizado para está análise, 
pois os sub-grupos apresentam intervenções diferentes, principalmente a 
intervenção “II”, aconselhamento ao paciente.  
O resultado encontrado difere do analisado na revisão sistemática de Holland 
et al.(2008)158, em que não houve diferença significativa (p=0,65) na mortalidade 
entre os grupos que recebiam intervenção farmacêutica (revisão da farmacoterapia) 
e o grupo Usual Care. Esta diferença observada pode estar relacionada aos critérios 
de inclusão, que levaram a semelhança de apenas 9 estudos entre as meta-
análises. Além disso, na revisão de Holland et al.(2008) foram incluídos na análise 
os estudos realizados em pacientes internados (inpatient) e os que não realizavam o 
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seguimento do paciente, pois o critério de inclusão da intervenção foi de pesquisas 




3.5.5 META-ANÁLISES USO DOS SERVIÇOS DE SAÚDE 
 
 
3.5.5.1 Meta-análise: número de contatos-visitas ao clínico geral 
 
O estudo de Bernsten et al.116; 117, Alldred et al.122; 123, Sellors et al.133, Murray 
et al. (2004)106; 107, KP/USC (1995)81-86 e Herborg et al. (2001)65; 66 analisaram este 
desfecho como a média de visitas ao clínico geral por pacientes e o estudo de Zillich 
(2005)153 apresentou o resultado como o total de visitas ao médico, sendo assim 
esses estudos não foram incluídos na meta-análise. 
No Gráfico 3.6 estão as análises dos estudos que apresentaram a proporção 
de pacientes que realizaram visitas ao clínico geral. Neste gráfico os estudos 
Petkova, 200831 e Petkova, 200932 apresentaram uma alta heterogeneidade (I² 
>50%) no subgrupo da intervenção “II”.  
A análise do resultado global mostrou que não existe heterogeneidade 
estatística entre os subgrupos de intervenções (I²=0%), e que o resultado da meta-
análise não teve diferença significativa (RR=1,01; IC95% 0,89-1,16; p=0,83) entre o 
total de visitas ao clínico geral do grupo que recebeu a intervenção farmacêutica e 
do grupo Usual Care. 
Na análise de sensibilidade, a retirada do estudo Petkova et al. (2008) reduz a 
heterogeneidade entre os subgrupos (I²=11%), entretanto, o resultado global 













3.5.5.2 Meta-análise: visitas-admissões no serviço de emergência 
 
Os estudos Weinberger et al. (2001)146; 147, Alvarez de Toledo et al. (2001)36, 
Murray et al. (2004)106; 107, Mclean, Gillis e Waller (2003)95, Sellors et al. (2003)133, 
Finley et al. (2003)59, Naunton e Peterson (2003)108 e Mehuys et al. (2008)99 
apresentaram os resultados de forma que não foi possível incluir na meta-análise. 
O subgrupo da intervenção “II” apresentou alta herogeneidade (I²=78%), a 
análise da sensibilidade pela retirada dos estudos não foi possível pelo reduzido 
número de estudos (Gráfico 3.7). 
O resultado global da meta-análise mostrou que não havia diferença 
estatística entre os subgrupos (I²=0%) e que o resultado da meta-análise não 
apresentou resultados significativos (RR=0,99; IC95% 0,80-1,21; p=0,89). Verificou-
se a robustez dos resultados pela retirada individual de cada estudo e pela retirada 
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dos sub-grupos e os resultados mantiveram-se não significativos (p>0,05). Quanto a 
sensibilidade, verificou-se que a retirada dos estudos da intervenção “II” deixa nula a 
heterogeneidade global(I²=0%) entre os estudos, entretanto, o resultado não foi 
significativo (RR=0,99; IC95% 0,84-1,16; p=0,88). 
 




3.5.5.3 Meta-análise: hospitalizações 
 
Os estudos Hanlon et al. (1996)64, Mehuys et al. (2008)99, Abdelhamid, Awad 
e Gismallah (2008)34, Mclean, Gillis e Waller (2003)95, Murray et al. (2004)106; 107, 
Weinberger et al. (2001)146; 147, Gattis et al. (1999)62, Sellors et al. (2003)133, KP/USC 
(1995)81-86, Petkova et al. (2009)32, Wu et al. (2006)148, Bond et al. (2007)28 e 
Herborg et al. (2001)65; 66 apesar de terem analisado as hospitalizações, não 
relataram o número de pacientes hospitalizados por grupo, e muitos estudos 
analisavam a média de hospitalizações por paciente. 
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No Gráfico 3.8 observa-se que os subgrupos da intervenção “II” e “III” 
apresentam alta heterogeneidade (I²>50%) entre os estudos. Na análise da 
sensibilidade para estes subgrupos verificou-se que somente a retirada combinada 
do estudo de Tsuyuki et al. (2004)25 e Petkova et al. (2008)31 reduziam o I² para 
menor que 50% na intervenção “II” e transformavam seus resultados para 
significativos (RR=0,60; IC95% 0,44-0,82; p=0,001). Para a intervenção “III” a 
retirada do estudo Cordina, McElnay e Hughes (2001)52 reduziram a 
heterogeneidade (I²=45%), entretanto, não deixaram o resultado significativo. Em 
nenhum dos casos houve mudança significativa no resultado global dos subgrupos e 
a retirada dos estudos citados aumentou a heterogeneidade entre os subgrupos. 
 





Para verificar a robustez dos resultados a retirada individual dos estudos 
Alvarez de Toledo et al. (2001)36 e Zermansky et al.(2001)149-152 mudou para 
significativo o resultado da intervenção “I” (RR=0,87; IC95% 0,79-0,97; p=0,01 e 
RR=0,88; IC95% 0,79-0,97; p=0,01 , respectivamente) e o resultado global 
(RR=0,86; IC95% 0,75-0,99; p=0,04 , para ambos casos). A heterogeneidade global, 
mesmo após a retirada dos estudos manteve-se grande (I²>50%). Para a 
intervenção “II” a retirada do estudo de Tsuyuki (2004), resultou na mudança para 
significativo, tanto da intervenção II (RR=0,47; IC95% 0,26-0,83; p=0,01), quanto do 




3.5.5.4 Discussão das meta-análises do uso dos serviços de saúde 
 
A análise do número de visitas ao clínico geral não apresentou diferença entre 
os pacientes que receberam algum tipo de intervenção e seguimento do 
farmacêutico em comparação com o grupo Usual Care. O estudo do Petkova et al. 
(2008)31 não mostrou diferenças nos métodos(tempo de acompanhamento e 
condições de saúde) entre os demais estudos das outras intervenções, e apresentou 
intervenções para a mesma condição de saúde29; 52; 105 e com tempo de seguimento 
semelhante ao do estudo de Munzenberger e Hill (2007)105. Sendo assim, não foi 
possível verificar a causa da heterogeneidade imputada pelo estudo do Petkova et 
al. (2008)31. 
Quanto a meta-análise referente ao número de visitas-admissões no serviço de 
emergência, apesar das mudanças na heterogeneidade entre os estudos, os 
resultados não foram significativos. Mostrando que independente do desenho do 
estudo (intervenção farmacêutica, população alvo, idade dos participantes e tempo 
de acompanhamento) não há diferença entre o grupo de pacientes que recebe a 
intervenção do farmacêutico e o grupo Usual Care. 
Por último, a análise do número de pacientes que foram hospitalizados durante 
o estudo mostrou que não existe diferença significativa, resultado parecido ao 
encontrado na meta-análise de Holland et al.158 (RR=0,99; IC95%0,87-1,14; p=0,92). 
Entretanto, para os nossos resultados, com exceção do subgrupo da intervenção “III” 
houve uma significância marginal (p<0,10). Ou seja, para se confirmar estes 
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resultados um número maior de estudos deve ser realizado para poder serem 
incluídos nas meta-análises. 
As diferentes formas de apresentação dos resultados nos estudos primários foi 
um entrave para a inclusão de mais estudos nas meta-análises. Além disso, uma 
limitação nos resultados da meta-análise foi a não identificação dos riscos de vieses, 
entretanto, nas meta-análises de Holland (2008) não foram encontradas diferenças 
nos resultados quando analisou-se a sensibilidade pelos estudos que apresentavam 





A revisão sistemática dos estudos de intervenções farmacêuticas mostrou um 
número cada vez maior de ensaios clínicos randomizados, com pacientes de 
diferentes condições de saúde (asma, diabetes, hipertensão arterial, dor, 
insuficiência cardíaca, dentre outras) e que analisam diferentes desfechos, sendo os 
mais relatados os clínicos e humanísticos (QVRS). Além disso, uma grande parte 
dos estudos analisavam a adesão ao tratamento, entretanto, não houve uma forma 
de medida padrão da adesão que pudesse ser analisado por meta-análise. O tempo 
de acompanhamento da maioria dos estudos foi de 6 meses e a intervenção mais 
encontrada foi a descrita como Acompanhamento Farmacoterapêutico. 
O instrumento de classificação das intervenções farmacêuticas mostrou ser 
uma ferramenta confiável e com validade para diferenciar os tipos de intervenções. 
Além disso, é um instrumento útil na hora de desenhar os ensaios clínicos para que 
se possa relatar corretamente a forma como a intervenção é realizada, e com isso 
reduzir os problemas de estudos com intervenções mal descritas. 
A meta-análise dos eventos adversos aos medicamentos mostrou uma 
necessidade de maiores ensaios clínicos que analisem os eventos adversos aos 
pacientes, tendo em vista o grande impacto econômico deste desfecho para os 
serviços de saúde e o pouco número de estudos de intervenção farmacêutica que o 
analisam.  
A meta-análise da mortalidade dos pacientes verificou uma redução em 1% na 
mortalidade dos pacientes que recebem a intervenção do farmacêutico, mostrando a 
importância deste serviço.  
As meta-análises do uso dos serviços de saúde não tiveram resultados 
significativos, sendo que os referente as hospitalizações necessitam de maiores 
estudos para um resultado conclusivo. 
Algumas dificuldades nas análises dos estudos foi encontrada, como as 
diferentes formas de se apresentar os desfechos, a falta de uma descrição 
detalhada da intervenção farmacêutica, a maneira como foi denominada a 
intervenção, causando muitas vezes confusão com o que realmente era realizado no 
estudo. Outro problema identificado foi a falta de clareza no desenho do ensaio, 
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além de não ficar claro os critérios de randomização e cegamento dos participantes 
e pesquisadores. 
Assim, uma melhora nos desenhos dos estudos originais para uma adequada 
análise e um maior número de ensaios clínicos aleatorizados em diferentes 
contextos são necessários para se realizar mais meta-análises com maior 
sensibilidade e robustez nos resultados. 
Por último, acredita-se que as intervenções farmacêuticas tenham um impacto 
positivo nos desfechos em saúde dos pacientes, apesar dos resultados 
apresentados não terem sido, na maioria, estatisticamente significativos, observa-se 
que com o aumento do número de estudos e na análise de outros desfechos 
(pressão arterial, hemoglobina glicada, etc.), não incluídos nesta pesquisa, podem 
apresentar melhores resultados. Além disso, apesar das meta-análises não terem 
resultados significativos, clinicamente observa-se melhoras no estado de saúde dos 
pacientes, sendo necessária uma interpretação qualitativa e não apenas 
quantitativa, principalmente em estudos sobre intervenções em saúde. 
Passados mais de 20 anos da publicação de Hepler e Strand (1990) observa-
se um aumento exponencial nas publicações de ensaios clínicos randomizados e de 
revisões sistemáticas sobre intervenções farmacêuticas. Entretanto, problemas 
identificados no início das publicações, no estudo “Critical analysis of the 
pharmaceutical care research literature” de 1998, permanecem até os dias atuais, 
destacando a importância dos farmacêuticos e pesquisadores em buscar novas 
ferramentas de análises e atualizações para realizarem estudos com resultados 
cada vez mais significativos e que demostrem o real potencial do farmacêutico em 
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#4 (medication regimen review or medication therapy management or drug therapy 
management).ab,ti. 
#5 drug regimen review.ab,ti. 
#6 trial prescriptions.ab,ti. 
 
#7 medication review.ab,ti. 
#8 (#1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7) 
#9 pharmacist.ab,ti. 
#10 pharmaceutical.ab,ti. 
#11 (#9 or #10) 
#12 (#8 and #11) 
#13 (cohort or (clinical and trial) or (clinical and study)).ab,ti. 
#14 limit 13 to (embase and (english or portuguese or spanish) and yr="1990 - 2010" 
and article) 
#15 (#13 and #14) 
 
Para esta base de dados foram excluídos os termos: drug review, medication use 
system e drug use system. Esses termos não resultaram em artigos. 
 
 
7 CINAHL (via EBSCO host)  
 
#1 (AB “medication review”) OR (TI “medication review”) OR (AB "drug review") OR (TI 
"drug review") OR (AB "medication use system") OR (TI "medication use system") OR 
(AB "drug use system") OR (TI "drug use system") OR (AB "drug regimen review") OR 
(TI "drug regimen review") OR (AB "Medication therapy management") OR (TI 
"Medication therapy management") OR (AB “drug therapy management”) OR (TI “drug 
therapy management”) OR (AB "brown bag technique") OR (TI "brown bag technique") 
OR (AB "Medicines management") OR (TI "Medicines management") OR (AB "Drugs 
management") OR (TI "Drugs management") OR (AB "disease screening") OR (TI 
"disease screening") OR (AB "pharmacotherapy follow-up") OR ( TI "pharmacotherapy 
follow-up") OR (AB "compliance monitoring") OR (TI "compliance monitoring") OR (AB 
"adherence monitoring") OR (TI "adherence monitoring") OR (AB "pharmacist 
prescribing") OR (TI "pharmacist prescribing") OR (AB "pharmaceutical prescribing") 
OR (TI "pharmaceutical prescribing") OR (AB "pharmaceutical care") OR (TI 
"pharmaceutical care") OR (AB "pharmacist care") OR (TI "pharmacist care") OR (AB 
"disease management") OR (TI "disease management") OR (AB "clinical discharge") 
OR (TI "clinical discharge") 
 
#2 (AB pharmacist) OR (TI pharmacist) OR (AB pharmaceutical) OR (TI 
pharmaceutical) 
 
#3 (PT “Clinical trial”) OR (PT “Randomized Controlled Trial”) OR (AB “cohort study”) 
OR (TI “cohort study”) 
 
#4 (AB randomized) AND (AB controlled) AND (AB trial) 
 
#5 (TI randomized) AND (TI controlled) AND (TI trial) 
 
#6 (TI controlled) AND (TI trial) 
 
#7 (AB controlled) AND (AB trial) 
 
#8 #3 or #4 or #5 or #6 or #7 
 
#9 #1 and #2 and #8 
 
Limitadores - Data de publicação de: 19900101-20101231  
 
 
8 CENTRAL The Cochrane Central Register of Controlled Trials  
(Cochrane library) (Via wiley) 
 
A busca nesta base de dados não foi restrita pelo idioma. 
 
#1 ("trial prescriptions" OR "medication review" OR "drug review" OR "medication use 
system" OR "drug use system" OR "drug regimen review" OR "medication regimen 
review" OR "Medication therapy management" OR "drug therapy management" OR 
"brown bag technique" OR "Medicines management" OR "Drugs management" OR 
"disease screening" OR "pharmacotherapy follow-up" OR "compliance monitoring" OR 
"adherence monitoring" OR "pharmacist prescribing" OR "pharmaceutical prescribing" 
OR "pharmaceutical care" OR "pharmacist care" OR "disease management" OR 
"clinical discharge"):ti,ab,kw and (pharmacist OR pharmaceutical):ti,ab,kw and 
("Clinical Trial" OR "Randomized Controlled Trial"):pt, from 1990 to 2010 in Clinical 
Trials 
#2 ("trial prescriptions" OR "medication review" OR "drug review" OR 
"medication use system" OR "drug use system" OR "drug regimen review" OR 
"medication regimen review" OR "Medication therapy management" OR "drug 
therapy management" OR "brown bag technique" OR "Medicines management" 
OR "Drugs management" OR "disease screening" OR "pharmacotherapy 
follow-up" OR "compliance monitoring" OR "adherence monitoring" OR 
"pharmacist prescribing" OR "pharmaceutical prescribing" OR "pharmaceutical 
care" OR "pharmacist care" OR "disease management" OR "clinical 
discharge"):ti,ab,kw and (pharmacist OR pharmaceutical):ti,ab,kw and ("cohort 
study" OR (randomized AND Controlled AND Trial) OR (Controlled AND 
Trial)):ti,ab,kw , from 1990 to 2010 in Clinical Trials 




APÊNDICE 3.2 - Instrumento de Classificação de Intervenções 
Farmacêuticas (Versão1) 
INSTRUMENTO DE CLASSIFICAÇÃO DE INTERVENÇÕES FARMACÊUTICAS (ICIF) - CORRER & MELCHIORS 2011 (versão 1) 
Título do estudo: 












1- Há contato direto farmacêutico-
paciente? 
Sim (     ) 
4 - Onde a intervenção é 
realizada? 
Domiciliar (     ) 
Não (     ) Hospital / 
Instituição Longa 
permanência 
(     ) 
Unclear (     ) 
2 - Em que momento a intervenção é 
iniciada? 
Na internação (     ) Ambulatório / 
Farmácia 
(     ) 
Na Alta (     ) 
Durante 
internamento 
(     ) 
Unclear (     ) 
5 - A intervenção inclui a 
entrega de medicamentos 
(dispensação) 
Sim (     ) 
Ambulatório / 
Farmácia – Início Tx 
(     ) 
Não (     ) 




(     ) 6 - A intervenção é direcionada 
a uma doença específica? 
Sim (     ) 
Não (     ) 
Unclear (     ) Unclear (     ) 
3 - A intervenção é direcionada a 
uma subpopulação específica? 
Sim (     ) 
 
  
Não (     ) 
  




















7 - É feita anamnese do paciente 
(coleta dados)? 
Sim (     ) 
12 - Que tipo de 
aconselhamento ao paciente / 
cuidador é fornecido voltado à 
adesão terapêutica, 
tratamento farmacológico 
e/ou não farmacológico? 
Nenhum (     ) 
Não (     ) Breve, 
unidirecional, não-
personalizado 
(     ) Unclear (     ) 
8 - É feita avaliação e identificação 
de problemas relacionados à 
farmacoterapia? 
Sim (     ) 
Não (     ) Abrangente, 
bidirecional e 
personalizado 
(     ) Unclear (     ) 
9 - É utilizado algum tipo de 
algoritmo ou método de avaliação da 
farmacoterapia descrito em outras 
publicações? 
Sim (     ) 
Não (     ) Unclear (     ) 
Unclear (     ) 13 - É realizado 
acompanhamento do paciente 
(Follow-up)? 
Sim (     ) 
10 - É elaborado um plano de 
cuidado a fim de resolver os 
problemas encontrados? 
Sim (     ) Não (     ) 
Não (     ) Unclear (     ) 
Unclear (     ) 
14 - O seguimento, se 
realizado, é feito de modo 
presencial ou remoto (p.ex. 
telefone)? 
Presencial (     ) 
11 - São realizadas modificações no 
tratamento do paciente pelo 
farmacêutico ou encaminhamento 
ao médico a fim de resolver 
problemas? 
Sim (     ) Remoto (     ) 
Não (     ) 
Presencial e 
Remoto 
(     ) 













15 - É obtida e elaborada uma lista 
completa dos medicamentos em uso 
pelo paciente? 
Sim (     ) 18 - É fornecido material 
educativo impresso ao 
paciente ou cuidador contendo 
informações sobre a doença, 
seu tratamento ou adesão 
terapêutica? 
Sim (     ) 
Não (     ) Não (     ) 
Unclear (     ) Unclear (     ) 
 
16 - O plano de cuidado / tratamento 
é entregue por escrito ao paciente 
ou cuidador? 
Sim (     ) 19 - É fornecido algum tipo de 
dispositivo ou organizador de 
comprimidos a fim de auxiliar 
na adesão ao tratamento? 
Sim (     ) 
Não (     ) Não (     ) 
Unclear (     ) Unclear (     ) 
17 - É emitido um relatório com 
avaliações farmacêuticas ao médico? 
Sim (     ) 
   Não (     ) 
   Unclear (     ) 
    
 
APÊNDICE 3.3 - Instrumento de Classificação de Intervenções 
Farmacêuticas (Versão 2) 
INSTRUMENTO DE CLASSIFICAÇÃO DE INTERVENÇÕES FARMACÊUTICAS (ICIF) - CORRER & MELCHIORS 2011 (versão 2) 
       
Título do estudo: 
Autor / Ano: Identificação: Avaliador: 
 





































 1- Como ocorreu o contato 
farmacêutico-paciente durante 
a intervenção? 
Sempre presencial 1 
4 - Onde o paciente está quando 
recebe a intervenção 
farmacêutica? 
 
Você pode marcar mais de uma opção, se 
necessário. 
Domicílio 1 
Sempre remoto (ex. 
telefone, internet) 
2 
Hospital (paciente internado) 2 
Remoto e presencial 3 
2 - Em que momento a 
intervenção é iniciada com o 
paciente? 
 
Pacientes que sofreram 
mudança de dose, de 
medicamento ou associação 
são considerados durante o 
tratamento 





Ambulatório / Clínica 4 
Na Alta 2 Farmácia Comunitária 5 
Durante internamento 3 
Unclear 0 
5 – A intervenção farmacêutica é 
realizada no momento da 
dispensação? 
Sim 1 
Ambulatório / Farmácia 




Ambulatório / Farmácia 
– Continuação Tx 
5 
6 - A intervenção é direcionada a 




3 - A intervenção é direcionada 
a uma subpopulação específica 


























7 - É realizada uma avaliação da 
farmacoterapia e identificação 
de problemas relacionados à 
farmacoterapia? 
 
Problemas envolvendo necessidade, 
adesão ao tratamento, erros de 
medicação, efetividade ou 
segurança dos medicamentos. 
 
Sim 1 
11 - Que tipo de orientação é feita 
junto ao paciente ou cuidador? 
 
A orientação pode estar voltada à 
adesão terapêutica, tratamento 







Unclear 0 Bidirecional e 
personalizada (educação e 
aconselhamento) 
3 
8 - É utilizado algum tipo de 
algoritmo ou método de 




Não 2 12- É realizada reunião de 






13 - É realizado acompanhamento 
do paciente (Follow-up)? 
Sim 1 
9 - É elaborado um plano de 
cuidado a fim de resolver os 
problemas encontrados? 
Sim 1 Não 2 
Não 2 Unclear 0 
Unclear 0 14 – O acompanhamento (follow-
up), se realizado, é feito de que 
forma? 
 
Obs. Considerar apenas os 
encontros de acompanhamento, 
excluindo a avaliação inicial. 
Presencial 1 
10 - São realizadas 
modificações no tratamento do 
paciente pelo farmacêutico ou 
encaminhamento ao médico a 
fim de resolver problemas? 
Sim 1 Remoto 2 
Não 2 

























15 – É entregue ao paciente ou 
cuidados algum tipo de plano, 
diário ou cartão que contenha 
informações sobre o 
tratamento e/ou a evolução 
clínica do paciente?  
Sim 1 17 - É fornecido material 
educativo impresso ao paciente ou 
cuidador? 
 
Contendo informações sobre a doença, 
seu tratamento ou adesão terapêutica 
Sim 1 
Não 2 Não 2 
Unclear 0 Unclear 0 
16 – É emitido um relatório ou 
carta com avaliações 
farmacêuticas ao médico ou 
outro profissional da saúde? 
Sim 1 18 - É fornecido algum tipo de 
dispositivo ou organizador de 
comprimidos a fim de auxiliar na 
adesão ao tratamento? 
Sim 1 
Não 2 Não 2 
Unclear 0 Unclear 0 
 
 
APÊNDICE 3.4 - Instrumento de Classificação de Intervenções 
Farmacêuticas (Versão final) 
INSTRUMENTO DE CLASSIFICAÇÃO DE INTERVENÇÕES FARMACÊUTICAS (ICIF) - CORRER & MELCHIORS 2011 
       
Título do estudo: 
Autor / Ano: Identificação: Avaliador: 
 





































 1- Como ocorreu o contato 
farmacêutico-paciente durante 
a intervenção? 
Sempre presencial 1 
4 - Onde o paciente está quando 
recebe a intervenção 
farmacêutica? 
 
Você pode marcar mais de uma opção, se 
necessário. 
Domicílio 1 
Sempre remoto (ex. 
telefone, internet) 
2 
Hospital (paciente internado) 2 
Remoto e presencial 3 
2 - Em que momento a 
intervenção é iniciada com o 
paciente? 
 
Pacientes que sofreram 
mudança de dose, de 
medicamento ou associação 
são considerados durante o 
tratamento 







Ambulatório / Clínica 4 
Durante o internamento 2 Farmácia Comunitária 5 




5 – A intervenção farmacêutica é 
realizada no momento da 
dispensação? 
Sim 1 
No início do tratamento de 





Em algum momento durante 
o tratamento de um paciente 
ambulatorial 
5 
6 - A intervenção é direcionada a 
uma doença ou condição de saúde 
específica? 
Sim 1 
Não está claro no texto 0 
Não 2 
3 - A intervenção é direcionada 
a uma subpopulação específica 


























7 - É realizada uma avaliação da 
farmacoterapia e identificação 
de problemas relacionados à 
farmacoterapia? 
 
Problemas envolvendo necessidade, 
adesão ao tratamento, erros de 
medicação, efetividade ou 
segurança dos medicamentos. 
 
Sim 1 
11 - Que tipo de orientação é feita 
junto ao paciente ou cuidador? 
 
A orientação pode estar voltada à 
adesão terapêutica, tratamento 







Unclear 0 Bidirecional e 
personalizada (educação e 
aconselhamento) 
3 
8 - É utilizado algum tipo de 
algoritmo ou método de 
avaliação da farmacoterapia já 
descrito? 
 
Como por exemplo, método Dáder, 
PWDT, SOAP, dentre outros 




Não 2 12- É realizada reunião de 






13 - É realizado acompanhamento 
do paciente (Follow-up)? 
Sim 1 
9 - É elaborado um plano de 
cuidado a fim de resolver os 
problemas encontrados? 
Sim 1 Não 2 
Não 2 Unclear 0 
Unclear 0 14 – O acompanhamento (follow-
up), se realizado, é feito de que 
forma? 
 
Obs. Considerar apenas os 
encontros de acompanhamento, 
excluindo a avaliação inicial. 
Presencial 1 
10 - São realizadas 
modificações no tratamento do 
paciente pelo farmacêutico ou 
encaminhamento ao médico a 
fim de resolver problemas? 
Sim 1 Remoto 2 
Não 2 























15 – É entregue ao paciente ou 
cuidador algum tipo de plano 
de tratamento por escrito ou 
diário ou cartão para auto-
monitoramento? 
Sim 1 17 - É fornecido material 
educativo impresso ou multimídia 
ao paciente ou cuidador? 
 
Contendo informações sobre a doença, 
seu tratamento ou adesão terapêutica 
Sim 1 
Não 2 Não 2 
Unclear 0 Unclear 0 
16 – O farmacêutico entra em 
contato com o médico ou 
outros profissionais de forma 
verbal ou escrita como parte da 
intervenção farmacêutica?  
Sim 1 18 - É fornecido algum tipo de 
organizador de comprimidos a fim 
de auxiliar na adesão ao 
tratamento? 
Sim 1 
Não 2 Não 2 
Unclear 0 Unclear 0 
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